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1. Resumo 
A Diabetes Mellitus tem-se tornado uma pandemia mundial e está associada a um 
aumento de 4-6 vezes do risco de eventos cardiovasculares, que representam a principal 
causa de morbilidade e mortalidade nestes doentes. 
Em diabéticos com doença coronária estável multivaso, a melhor opção terapêutica é 
ainda uma decisão muito discutida e complexa. 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e encontrar a evidência 
sobre a melhor estratégia de revascularização nestes doentes. Para isso, realizou-se uma 
pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed. 
Não foram realizados até ao momento ensaios clínicos randomizados com este objetivo 
específico, que incluíssem apenas doentes diabéticos com doença coronária estável multivaso; 
no entanto, a maioria dos estudos indica que a revascularização cirúrgica se associa a um 
melhor prognóstico. 
 As características anatómicas e funcionais das lesões em cada uma das artérias 
coronárias, as co-morbilidades do doente e a sua preferência são outros fatores a ter em 
consideração, pelo que a decisão clínica quanto à melhor estratégia de tratamento tem de ser 
sempre individualizada. 
 
Palavras-chave: Doença coronária estável; diabetes mellitus; revascularização; doença 
multivaso. 
 
 
Abstract 
The Diabetes Mellitus has become a worldwide pandemic and is associated with an 
increase of 4-6 times the risk of cardiovascular events, which are the major cause of morbidity 
and mortality in these patients. 
In diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease, the best therapeutic 
option is still a complex and controversial decision. 
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This study aimed to perform a literature review and find evidence about the best 
revascularization strategy in these patients. For this, we performed a literature search using the 
PubMed database. 
To this date, there have not been conducted randomized clinical trials with this specific 
goal, which included only diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease; 
however, most studies indicate that surgical revascularization is associated with a better 
prognosis. 
The anatomical and functional characteristics of the lesions in each of the coronary 
arteries, associated co-morbidities and patient preference are other factors to consider, so the 
clinical decision about the best treatment strategy must always be individualized. 
 
Key words: Stable coronary artery disease; diabetes mellitus; revascularization; multivessel 
disease. 
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2. Introdução 
 
2.1 A Doença Coronária Estável 
 
A Doença Arterial Coronária é a patologia que causa maior morbimortalidade e que 
acarreta maiores custos nos países desenvolvidos.(Figura 1)1 
A principal causa é a doença aterosclerótica, cuja localização principal nas artérias 
coronárias epicárdicas origina reduções segmentares da área transversal dos vasos, com 
predileção pelos locais de maior turbulência de fluxo, e é responsável pelo aporte inadequado 
de sangue e oxigénio ao miocárdio. Quando as necessidades de sangue aumentam, uma 
estenose de 50% limita a capacidade de aumentar o fluxo, e uma estenose de 80% 
compromete o fluxo mesmo em repouso.1 
 
Figura nº 1 – Prevalência da DAC por idade e sexo nos EUA. 2 
 
Os doentes com DAC podem ser assintomáticos ou apresentar quadros clínicos 
estáveis, com angina - Angina Estável, ou quadros clínicos agudos - Síndromes Coronários 
Agudos. A AE ocorre geralmente quando uma ou mais placas ateroscleróticas obstrutivas 
causam isquemia miocárdica transitória, mas estável, com sintomas que são despertados pelo 
esforço. Os SCA abrangem doentes com Angina Instável ou com Enfarte Agudo do Miocárdio - 
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com ou sem supradesnivelamento de ST -, caracterizando-se pela instabilidade de placa e, no 
caso do enfarte, pela necrose miocárdica.1 
A gravidade da angina pode ser resumida pela classificação funcional da Canadian 
Cardiovascular Society.(Tabela I)3 
 
Tabela I – Classificação da gravidade da angina de acordo com a CCS.3 
 
 
Em muitos doentes, as manifestações precoces de aterosclerose são a disfunção 
endotelial e a doença microvascular, que se associam a um aumento do risco de complicações 
da DAC.4-6 
Uma anamnese pormenorizada é o pilar central no diagnóstico da AE. Na maioria dos 
casos é possível fazer um diagnóstico provável baseado apenas na história clínica, embora o 
exame físico e os exames auxiliares de diagnóstico sejam necessários para confirmar a 
doença, excluir outros diagnósticos ou fatores precipitantes, auxiliar na estratificação do risco e 
para avaliar a eficácia do tratamento.3 
Antes de qualquer exame auxiliar de diagnóstico ser considerado deve-se avaliar o 
estado geral de saúde, co-morbilidades e a qualidade de vida do doente. Se a avaliação sugere 
que a revascularização não é uma opção recomendada, pelo menos como primeira linha, 
podem ser executados outros exames, de acordo com a clínica do doente, para confirmar o 
diagnóstico e/ou auxiliar na estratificação de risco, e deve ser instituída terapêutica apropriada, 
Ana Gonçalves 
5 
 
com anti-anginosos, mesmo que o diagnóstico de Doença Coronária Estável não tenha sido 
totalmente estabelecido.3 
A abordagem dos doentes com suspeita de DCE deve iniciar-se por uma avaliação da 
probabilidade pré-teste, que se baseia em características clínicas, sendo os seus principais 
determinantes a idade, o género e a natureza dos sintomas. Nos doentes com uma 
probabilidade intermédia de terem DCE devem realizar-se testes não invasivos para confirmar 
o diagnóstico de DCE. Se os testes não invasivos forem anormais, deve instituir-se terapêutica 
médica otimizada e fazer uma estratificação de risco de eventos subsequentes, para selecionar 
os doentes que podem beneficiar de investigação invasiva e revascularização. Esta escolha 
depende da gravidade dos sintomas, do risco do doente para eventos cardíacos adversos e da 
sua preferência.3 
A estratificação de risco na DCE é essencial. Nos grupos de alto risco e, portanto, mau 
prognóstico, há benefício com a revascularização e/ou terapêutica farmacológica intensiva, 
pois nos doentes que realizam revascularização, o risco de trombose ou reestenose é 
compensado pela diminuição significativa do risco de eventos isquémicos. Nos grupos de baixo 
risco e com bom prognóstico, o benefício de revascularização é limitado ou inexistente, visto o 
risco de trombose e reestenose, bem como o risco de morte subsequente, EAM, ou repetição 
de revascularização, exceder o baixo risco associado a uma estenose hemodinamicamente 
não significativa.3,7 
Os doentes com uma taxa de mortalidade anual de 3% são 
definidos como doentes de alto risco, de 1-3% por ano como de risco intermédio e menos de 
1% por ano como de baixo risco.3 
A estratificação de risco geralmente segue uma estrutura piramidal, com 
todos os doentes a serem avaliados clinicamente, procedendo à avaliação da função 
ventricular esquerda por ecocardiograma em repouso e, na maioria, para avaliação não 
invasiva da isquemia / anatomia coronária. 3 
Quando se propõe a revascularização, esta pode ser cirúrgica - CABG (Coronary Artery 
Bypass Grafting) ou percutânea - com ICP (Intervenção Coronária Percutânea) e pode ser 
considerada em determinadas situações, nomeadamente: em fases instáveis da doença, 
quando a terapêutica médica não é eficaz no controlo dos sintomas, quando existe isquemia 
extensa ou anatomia coronária de alto risco, na presença de disfunção ventricular esquerda, ou 
quando existe grande probabilidade de sucesso e risco aceitável de morbilidade e mortalidade 
e o doente, devidamente informado, também prefere optar por essa intervenção.1 
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O procedimento de escolha da CABG consiste na realização de uma anastomose entre 
uma ou mais artérias (artéria mamária interna ou, eventualmente, de artéria radial), com as 
artérias coronárias, distalmente às lesões obstrutivas. Quando não é possível fazer bypass 
arterial, utiliza-se um segmento venoso (geralmente a veia safena) para estabelecer uma 
conexão ente a aorta e a artéria coronária. 1 
Os índices de permeabilidade vascular a longo prazo são significativamente maiores 
com o bypass de artérias do que com bypass da veia safena. Nomeadamente, nos doentes 
com obstrução da artéria coronária descendente anterior, a sobrevida é significativamente 
maior quando o bypass coronário usa a artéria mamária interna em vez da veia safena. 8 
A ICP consiste em fazer passar um fio-guia, sob orientação fluoroscópica, através da 
estenose da artéria coronária, insuflando depois temporariamente um balão nesse local e 
alargando o lúmen. Este procedimento pode ser complementado com a colocação de um stent, 
montado num balão desinsuflado, que é colocado na lesão e pressionado contra a parede do 
vaso com a insuflação do balão. O balão é depois desinsuflado e removido, deixando o stent 
permanentemente contra a parede do vaso.1 
A seleção dos doentes é fundamental para evitar o risco de complicações.1 
A dilatação adequada realiza-se em mais de 95% dos casos e traduz-se por um 
aumento do diâmetro luminal em mais de 20% e numa obstrução residual menor que 50% do 
diâmetro. A reestenose ocorre em 20% dos casos aos 6 meses com stents metálicos, sendo 
mais frequente em doentes com diabetes, em lesões da artéria descendente anterior, se as 
artérias forem de pequeno calibre, submetidas apenas a dilatação parcial, se existirem vasos 
obstruídos contendo trombos ou em que se verificou o fenómeno de “no reflow”.1 
Os stents farmacológicos contêm um agente antiproliferativo que é fixado ao stent 
convencional com o uso de revestimento de um polímero, reduzindo a reestenose clínica em 
50% dos casos. Nas lesões não complicadas, a reestenose sintomática ocorre em 5-12% dos 
doentes. Atualmente, a maioria dos stents implantados são farmacológicos. Os stents de 2ª 
geração (revestidos com everolimus, ou zotarolimus) são mais eficazes e com menos 
complicações e têm taxas mais baixas de trombose do stent e EAM do que os de 1ª geração 
(sirolimus, paclitaxel).1 
A escolha de ICP vs CABG também está relacionada com o sucesso que se espera de 
cada procedimento, com as complicações previstas e com os riscos associados a cada uma 
destas intervenções. Por outro lado, a decisão de realizar ICP ou CABG também pode 
depender da importância da revascularização completa do doente.1 
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2.2. A Doença Coronária Estável nos doentes diabéticos 
 
A Diabetes Mellitus é uma doença metabólica caraterizada por hiperglicemia crónica, 
com distúrbios no metabolismo dos hidratos de carbono, lípidos e proteínas, que origina 
defeitos na secreção da insulina, na sua ação ou em ambas, e causa lesões a longo prazo em 
vários órgãos, incluindo no sistema cardiovascular.9 
O estado pró-trombótico e pró-inflamatório associado a disfunção endotelial e distúrbios 
metabólicos, como hiperglicemia, dislipidemia, obesidade, resistência à insulina e stress 
oxidativo, são fatores chave para a aceleração do processo aterosclerótico nos doentes 
diabéticos, que, não só aumentam a predisposição para DAC, como também são responsáveis 
por eventos trombóticos graves. Para além disso, a DM associa-se a lesões coronárias mais 
complexas e, nomeadamente, a doença multivaso. 9-12 
A DM é considerada uma pandemia pela Organização Mundial de Saúde. Durante a 
última década, a sua prevalência aumentou 40% nos países industrializados e quase triplicou 
nos países em desenvolvimento.13-14 Estima-se que a prevalência global de DM entre adultos 
em 2030 seja de 7,7% (439 milhões de pessoas).15 
 Em Portugal, em 2012 a prevalência da DM foi de 12,9% nos indivíduos entre os 20 e 
os 79 anos, o que corresponde a um valor estimado de 1 milhão de indivíduos.16 
Os doentes diabéticos têm um risco de eventos CV 4-6 vezes superior aos não-
diabéticos. Estes eventos são responsáveis por 75% de todos os internamentos e por 80% de 
todas as mortes nos doentes diabéticos.17 
A mortalidade por Doença Cardiovascular triplicou em homens diabéticos e aumentou 2 
a 5 vezes em mulheres diabéticas, em comparação com doentes não diabéticos com a mesma 
idade e sexo.18 Efetivamente, a DCV é a principal causa de morbilidade e mortalidade nos 
doentes diabéticos e o principal contribuinte para os custos diretos e indiretos da diabetes.19 
Em Portugal, 31% dos internamentos por EAM são em diabéticos e a sua importância 
relativa aumentou 4,7% nos últimos 10 anos.16 
A DM é um fator de risco independente para DCV e, por si só, um doente com DM já é 
considerado um doente de alto risco de DCV e se, associadamente, tiver outros fatores de 
risco cardiovasculares ou lesão de órgãos-alvo é considerado de muito alto risco.19-21 
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Para estes doentes estão habitualmente recomendados valores de HbA1c <7%, valores 
de Pressão Arterial <140/80mmHg e colesterol LDL < 70 mg/dL.19,20 
A prevalência de isquemia assintomática é maior nos doentes diabéticos do que em não 
diabéticos, possivelmente pela neuropatia autonómica. Devido à elevada prevalência de DAC e 
à elevada mortalidade CV, seria de esperar que a realização do rastreio de rotina em doentes 
assintomáticos fosse útil.21 Porém, o seu papel, para além da estratificação de risco, é 
controverso, principalmente em doentes diabéticos com tratamento dos fatores de risco 
cardiovasculares e terapêutica antidiabética optimizada.22-24 
A avaliação dos doentes diabéticos com dor torácica por suspeita de DAC é 
sobreponível aos doentes não diabéticos, seguindo as mesmas indicações.3  
 
3. Objetivo 
 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e discutir a evidência clínica 
atual sobre a melhor estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE 
multivaso. 
 
4. Metodologia 
 
Foi efetuada uma pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed, no dia 5 de 
Novembro de 2013, em que foram selecionados estudos em Inglês e/ou Português, com as 
seguintes palavras-chave: coronary artery disease, bypass, angioplasty e diabetes. 
Foram obtidos 1026 artigos. Restringindo a pesquisa a artigos publicados nos últimos 
10 anos, obtiveram-se 548 artigos, dos quais 65 eram estudos clínicos randomizados. 
Com base na leitura integral, a pesquisa foi restrita a estudos com amostras 
constituídas na totalidade por doentes diabéticos, obtendo-se 35 artigos. 
Para o propósito desta revisão bibliográfica foram selecionados e descritos 9 artigos, 
que correspondem a 4 ensaios clínicos randomizados. 
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Tabela II - Lista de artigos descritos na presente revisão bibliográfica. 
Frye RL, et al. A randomized trial of therapies for type 2 diabetes and coronary artery disease. 
N Engl J Med 2009. – estudo BARI 2D 
The BARI 2D study group. Baseline characteristics of patients with diabetes and coronary 
artery disease enrolled in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Am Heart J 2008. 
Brooks MM, et al. Clinical and angiographic risk stratification and differential impact on 
treatment outcomes in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Circulation 2012. 
Kim LJ, et al. Factors related to the selection of surgical versus percutaneous revascularization 
in diabetic patients with multivessel coronary artery disease in the BARI 2D (Bypass 
Angioplasty Revascularization Investigation Type 2 Diabetes) trial. JACC Cardiovasc Interv. 
2009. 
Kapur A, et al. Randomized comparison of percutaneous coronary intervention with coronary 
artery bypass grafting in diabetic patients: 1-year results of the CARDia (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes) trial. J Am Coll Cardiol 2010. – estudo CARDia 
Kamalesh M, et al.; VA CARDS Investigators. Percutaneous Coronary Interventions Versus 
Coronary Bypass Surgery in United States Veterans With Diabetes. J Am Coll Cardiol 2013. – 
estudo VA CARDS 
FREEDOM Trial Investigators. Strategies for multivessel revascularization in patients with 
diabetes. N Engl J Med 2012. – estudo FREEDOM 
Bansilal S, et al. The Future Revascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus: 
Optimal management of Multivessel disease (FREEDOM) trial: Clinical and angiographic 
profile at study entry. American Heart Journal 2012. 
Magnuson EA, et al. Cost-effectiveness of percutaneous coronary intervention with drug 
eluting stents versus bypass surgery for patients with diabetes mellitus and multivessel 
coronary artery disease: results from the FREEDOM trial. Circulation 2013. 
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5. Resultados 
 
O Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (estudo BARI 
2D) é um estudo clínico randomizado (em que a randomização foi estratificada de acordo com 
o método de revascularização escolhido pelo médico assistente), realizado entre Janeiro de 
2001 e Março de 2005, em 49 centros clínicos na América do Norte, América do Sul e Europa, 
em que 2.368 doentes diabéticos com DAC foram selecionados para um tratamento 
cardiovascular, que incluía tratamento médico otimizado ou associado a revascularização, e 
também tratamento da diabetes, com sensibilização com insulina ou tratamento com 
insulina.25,26 
Os doentes eram inicialmente divididos de acordo com o método de revascularização 
(ICP ou CABG) considerado mais apropriado para a sua anatomia coronária pelo médico 
assistente. Posteriormente, os doentes candidatos a CABG eram randomizados aleatoriamente 
para CABG ou tratamento médico, e os doentes candidatos a ICP eram randomizados para 
ICP ou terapêutica médica.(Figura 2)25 
A revascularização teria de ser realizada dentro de 4 semanas após a randomização.25 
Para além disso, utilizando um desenho de estudo factorial 2x2, cada um dos grupos 
referidos era depois randomizado para tratamento com administração de insulina ou 
sensibilização à insulina.(Figura 2) 25-27  
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Figura nº2 – Randomização do estudo BARI 2D. 25 
 
Os doentes eram elegíveis para o estudo se tivessem, pelo menos, 25 anos de idade, 
com diagnóstico de DM tipo 2, isquemia documentada e DAC documentada angiograficamente 
com, pelo menos, uma lesão significativa (≥ 50% de estenose) adequada para revascularização 
eletiva. Doentes com angina de esforço clássica, mas sem um teste de stress pré-
procedimento eram elegíveis se tivessem uma lesão com estenose ≥70%. O estudo focava-se 
em DAC, sem ser no contexto de EAM: os doentes tinham AE, na sua maioria, ou então, cerca 
de 10% com AI. 26  
Os critérios de exclusão incluíam a necessidade de revascularização coronária 
imediata, doentes que tivessem realizado revascularização 12 meses antes, insuficiência 
cardíaca congestiva classe funcional III ou IV de New York Heart Association, necessidade de 
outra cirurgia vascular de grande porte, estenose ≥ 50% do tronco comum, hemoglobina A1c > 
13%, creatinina sérica> 2,0 mg/dl e doença hepática.26 
A média de follow-up foi de 5,3 anos.27 
Ana Gonçalves 
12 
 
O endpoint primário era morte global. O principal endpoint secundário era um composto 
de eventos CV major, englobando morte, EAM ou AVC.27 
 
Tabela III – Caraterísticas dos doentes incluídos no estudo BARI2D.26 
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Um terço dos doentes tiveram um score angiográfico >= 17,1% e foram classificados 
como de alto risco angiográfico, e um terço dos doentes tiveram um score de 
Framingham>=17,5% e foram classificados como de alto risco clínico. De notar que 55% dos 
doentes classificados no grupo angiográfico de alto risco tinha doença de 3 vasos e 42% 
tinham FEVE anormal, enquanto que 51% dos doentes classificados no grupo angiográfico de 
baixo risco tinha doença de um único vaso e apenas 6% tinham FEVE anormal.27 
Um score de Framingham alto e um score angiográfico alto foram associados a um risco 
significativamente maior de todas as causas de morte, EAM ou AVC aos 5 anos na população 
BARI 2D. (Figura 3)27 
 
Figura nº 3 – Risco de eventos cardiovasculares no BARI2D de acordo com o score de risco de 
Framingham e angiográfico.27 
O tratamento de revascularização a curto-prazo (ICP ou CABG dentro de 4 semanas 
após a randomização) não mostrou diferenças estatisticamente significativas 
comparativamente com o tratamento médico optimizado, em relação aos endpoints pré-
definidos.27 
Ana Gonçalves 
14 
 
 
Figura nº 4 – Odds Ratio ajustado para seleção de CABG vs ICP.28 
 
Com efeito, a revascularização a curto prazo não se mostrou significativamente superior 
ao tratamento médico em termos do endpoint primário (morte por qualquer causa) nestes 
doentes diabéticos com DCE, resultados que foram concordantes com outros estudos, como o 
COURAGE29; no entanto, no subgrupo de doentes candidatos a CABG (e que eram doentes 
com índices de risco mais altos, com doença coronária mais extensa e complexa – Tabela III), 
verificou-se que a cirurgia de revascularização miocárdica se associou a uma redução 
significativa de eventos CV major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal (particularmente no subgrupo tratado com 
sensibilizadores da insulina). 
Importa ainda relembrar que este estudo pretendeu avaliar a vantagem de 
revascularização breve (em 4 semanas) versus a manutenção de terapêutica médica até 
agravamento clínico, não excluindo a possibilidade de revascularização durante o tempo de 
seguimento. Isto é, os doentes randomizados para tratamento médico poderiam ser 
submetidos a revascularização durante o follow-up se houvesse progressão dos sintomas, 
ocorrência de SCA ou isquemia grave. De facto, durante os 5 anos de follow-up, 42% dos 
doentes que tinham sido randomizados para tratamento médico fizeram crossover para 
revascularização (42.1% no grupo ICP e 39.7% no grupo CABG), o que pode ter contribuído 
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para subvalorizar os benefícios da revascularização (nomeadamente cirúrgica). Para além 
disso, outros estudos indicaram que os benefícios da cirurgia poderiam fazer-se notar apenas 
ao fim de 1 ano ou mais depois da intervenção.30 
Apesar deste estudo não se focar apenas na doença multivaso, podemos formular a 
hipótese de que nos doentes com doença multivaso (verificou-se doença coronária de 3 vasos 
em 52.4% dos doentes do grupo CABG e em 20.3% dos doentes do grupo ICP), 
nomeadamente nos candidatos a CABG, a revascularização pode ser mais benéfica em termos 
de ocorrência de eventos cardiovasculares adversos. 
Por outro lado, o endpoint primário deste estudo foi a mortalidade global, o que tem 
algumas vantagens, porque é geralmente o que conseguimos avaliar com maior fiabilidade, 
mas, por outro lado, pode fazer com que os resultados não sejam tão expressivos, porque o 
que esperamos que efetivamente melhore com estas estratégias de revascularização é a morte 
cardíaca e a ocorrência de eventos cardiovasculares – no BARI-2D, em particular, a taxa de 
mortalidade teria de ter uma redução de 30% ou mais para ser detetada com um poder de 88% 
(e, mesmo assim, os autores tiveram de alargar o período de seguimento que tinham 
inicialmente planeado para conseguir este poder estatístico). 
De assinalar ainda que este estudo não pretendeu comparar estratégias de 
revascularização (ICP vs CABG) entre si. O estudo BARI inicial comparou ICP com CABG, mas 
nessa altura a ICP consistia apenas em angioplastia com balão, tendo esta tido piores 
resultados em termos de outcomes comparativamente com a cirurgia, particularmente em 
doentes diabéticos.31 
No BARI-2D, apesar da utilização de stents, no grupo candidato a ICP apenas um terço 
dos doentes foi tratado com DES. Apesar dos eventos associados a BMS não terem sido 
significativos, atualmente os DES são recomendados em doentes diabéticos, sobretudo para 
diminuir a ocorrência de reestenose, pelo que esta pode ser uma limitação à generalização dos 
resultados na era actual.21 
Ainda assim, este estudo reforça a ideia de que, nos doentes com DCE, mesmo se 
diabéticos, sobretudo se não tiverem doença grave ou multivaso (se não forem candidatos a 
CABG), o tratamento médico é tão eficaz quanto a revascularização a curto-prazo.  
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Numa sub-análise do estudo BARI 2D, foram avaliados os fatores demográficos, 
clínicos e angiográficos que influenciaram a seleção entre CABG ou ICP em pacientes 
diabéticos com doença multivaso.28 
Foram excluídos os doentes com doença num único vaso (n=611), que foram 
previamente submetidos a revascularização do miocárdio (n=152), e com <80% da linha de 
base de dados completos ou sem uma avaliação clínica local angiográfica (baseline n=35). 
Assim, a população do estudo incluiu 1.593 pacientes com DAC nos EUA (n=910) e fora dos 
EUA (n=683).28 
Nesta sub-análise comprovou-se que os doentes com DAC mais grave e extensa, como 
indicado pela doença multivaso e extensão da área de miocárdio em risco, eram mais 
propensos a serem selecionados para CABG (ambos p<0,001). Concluiu-se ainda que a 
escolha de CABG em vez de ICP foi baseada em grande parte pelas características 
angiográficas de gravidade da DAC, incluindo a presença de doença de três vasos (OR: 4,43, 
IC 95%: 3,35-5,85, p<0.001), estenose da DA proximal >=50% (OR: 1,78, IC 95%: 1,20-2,64, 
p<0.005), qualquer estenose da DA >=70% (OR: 2,86, IC 95 % : 2,11-3,88, p <0,001), oclusão 
crónica total (OR: 2,35, 95 % CI : 1,76-3,13, p<0,001) e 2 ou mais lesões classe C (OR: 2,06, 
IC 95 % : 1,44-2,95, p <0,001). A idade >=65 anos também teve uma associação significativa 
com preferência por CABG (OR: 1,43, IC 95%: 1,09-1,88, p<0,011), enquanto que a estratégia 
cirúrgica era menos provável de ser selecionada em doentes que já tinham sido submetidos a 
ICP (OR: 0,45, IC 95%: 0,31-0,64, p<0.001) e nos randomizados depois de 25 de abril de 2003, 
altura em que foi introduzida a utilização de DES (OR: 0,60, IC 95%: 0,43-0,83, p<0,003). Os 
doentes com FEVE < 40% nos EUA também tinham sido preferencialmente selecionados para 
CABG (p<0,01). Após o ajuste para as características do doente, a probabilidade de seleção de 
CABG foi maior entre os doentes nas regiões não norte-americanas em comparação com os 
doentes dos EUA (OR: 2,89, IC 95%: 1,22-6,83, p <0,017).28 
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Tabela IV – Caraterísticas angiográficas associadas com a seleção dos doentes para o grupo CABG ou ICP no 
estudo BARI2D.28 
 
 
 
Num outro estudo, Randomized Comparison of Percutaneous Coronary 
Intervention With Coronary Artery Bypass Grafting in Diabetic Patients (estudo CARDia), 
o objetivo foi comparar a segurança e a eficácia da ICP com stent vs CABG em diabéticos com 
doença coronária multivaso sintomática.32 
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Em 24 centros, foram randomizados 510 doentes diabéticos com doença coronária 
multivaso ou doença de um vaso complexa (ostial ou doença da DA proximal) que foram 
orientados para realizar revascularização coronária por motivos clínicos.(Figura 5) Os critérios 
de exclusão foram: incapacidade de obter consentimento, idade superior a 80 anos, 
revascularização prévia, doença do tronco comum, choque cardiogénico, EAM com elevação 
de ST nas últimas 6 semanas, FEVE < 20%, e contra-indicações para tratamento anti-
agregante.32 
 
 
Figura nº 5 – Randomização e follow-up do estudo CARDia.32 
 
O endpoint primário era um endpoint combinado de mortalidade por todas as causas, 
EAM e AVC e o endpoint secundário mais importante incluía a repetição da revascularização. 32 
Inicialmente foram usados BMS, mas mudou-se para DES com sirolimus quando estes 
se tornaram disponíveis (69% dos doentes que fizeram ICP receberam DES). 32 
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Com 1 ano de follow-up, o endpoint primário foi de 10,5% no grupo CABG e 13,0% no 
grupo ICP (p = 0,39), isto é, revelando uma tendência não significativa a favor de CABG, 
sobretudo pela menor ocorrência de EAM. No entanto, este estudo ficou com pouco poder para 
detectar diferenças no endpoint primário. Quando os pacientes submetidos a revascularização 
do miocárdio foram comparados apenas com o grupo de doentes que receberam DES, as 
taxas de endpoint primário mantiveram-se similares.32 
As taxas de mortalidade por todas as causas foram também idênticas (3,2%), e as taxas 
de endpoint primário conjugado com repetição de revascularização favoreceram o CABG 
(11,3% e 19,3%, respetivamente; HR: 1.77, p= 0,02). No entanto, tal como em outros estudos, 
nomeadamente o SYNTAX, as taxas de AVC após CABG foram superiores.32,33 
Assim, este estudo randomizado com follow-up de um ano não demonstrou a não-
inferioridade da ICP face à CABG em doentes diabéticos com DCE.29 No entanto, convém 
assinalar que a maioria dos doentes incluídos apresentava doença coronária de 3 vasos, em 
que a performance do CABG tem sido melhor, pelo que estes resultados não são discordantes 
de estudos prévios, como o BARI e o ARTS I e II.30,34  
Este ensaio clínico, ao contrário do BARI-2D, comparou a revascularização cirúrgica 
com a percutânea e não a revascularização com terapêutica médica optimizada.  
 
No estudo Percutaneous Coronary Intervention Versus Coronary Bypass Surgery 
in United States Veterans With Diabetes (estudo VA CARDS), o objetivo era determinar a 
estratégia de revascularização coronária ideal em diabéticos com doença coronária grave.35 
Neste estudo prospectivo e multicêntrico, 198 doentes elegíveis com diabetes e doença 
coronária grave foram aleatoriamente randomizados para realização de CABG (n = 97) ou ICP 
com DES (n = 101), com um follow-up de, pelo menos, 2 anos.35 
Os doentes eram elegíveis se tivessem diabetes e DAC multivaso, incluindo a artéria 
DA ou DAC isolada da DA proximal. Se as estenoses fossem intermédias (entre 50% a 70%), 
era necessário comprovar a existência de isquemia. Os critérios de exclusão foram: idade <18 
anos, mulheres em idade fértil, incapacidade de dar consentimento informado, cirurgia cardíaca 
concomitante, doença cardíaca congénita, expectativa de vida <2 anos, ausência de 
possibilidade cirúrgica, CABG no ano anterior, insuficiência cardíaca classe III descompensada 
ou IV, história de AVC embólico há menos de 6 meses, história de AVC hemorrágico, história 
de hemorragia gastrointestinal há menos de 1 mês, sensibilidade conhecida a glicoproteína 
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IIb/IIIa, uso crónico de corticóides, diátese hemorrágica e elevação aguda do segmento ST. 
Critérios de exclusão angiográficos foram oclusão crónica total, em dois ou mais territórios, 
doença do tronco comum não protegido, indisponibilidade de ambas as artérias torácicas 
internas, e ICP de um vaso major há menos de 1 ano.35 
No global, as características basais dos doentes não eram significativamente diferentes 
entre os 2 grupos (Tabela V). 
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Tabela V – Caraterísticas da amostra do estudo VA CARDS. 35 
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O endpoint primário consistia em EAM não fatal ou morte. Os endpoints secundários 
consistiam em morte por qualquer causa, mortalidade cardíaca, EAM não fatal e AVC.35 
As conclusões deste estudo ficaram muito limitadas pelo facto de ter perdido poder 
estatístico ao recrutar apenas 25% da amostra de doentes prevista, devido a um tempo de 
recrutamento mais longo do que o esperado, e o tempo de seguimento também foi encurtado. 
Após um período médio de follow-up de 2 anos, a mortalidade por todas as causas foi 
significativamente menor nos doentes submetidos a CABG (5,0 % para CABG e 21% para ICP; 
hazard ratio: 0,30; 95% IC: 0,11-0,80), enquanto que o risco de EAM não-fatal foi 
surpreendentemente maior no grupo submetido a CABG (15% vs 6,2 %; hazard ratio: 3,32; 
95% IC: 1,07-10,30).35 
 
O estudo Strategies for Multivessel Revascularization in Patients with Diabetes 
(estudo FREEDOM), foi realizado de Março de 2005 a Abril de 2010, em 140 centros 
internacionais. Neste ensaio clínico, 1900 doentes diabéticos, com doença coronária multivaso, 
foram randomizados para revascularização por ICP utilizando DES (sirolimus e paclitaxel) ou 
para CABG.36 
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A doença coronária multivaso era comprovada angiograficamente e englobava 
estenoses de >70% em dois ou mais vasos, envolvendo, pelo menos, dois territórios coronários 
separados e sem estenose significativa do tronco comum.36 
O follow-up médio dos doentes foi de 4.37 anos (mínimo de 2 anos) e a todos foi 
prescrita terapêutica médica recomendada, nomeadamente para o controlo do colesterol de 
baixa densidade, PA sistólica e HbA1c.36 
A idade média dos doentes foi de 63,1±9,1 anos e 29% eram mulheres. O score 
SYNTAX médio foi 26,2±8.6 e não diferiu significativamente entre os grupos.(Tabela VI) Dos 
doentes que realizaram ICP, em 51% foram utilizados stents com sirolimus e em 43% stents 
com paclitaxel.36 
Nesta amostra, 30,7% dos doentes tinham sido internados com SCA, após 
normalização de biomarcadores de isquemia miocárdica. Os restantes 69,3% tinham DCE. 
Aproximadamente 41% foram submetidos a testes de isquemia e, destes, 75% tinham 
isquemia moderada ou grave.37 
A doença coronária de 3 vasos estava presente em 83% dos participantes, com uma 
média de 5,7±2,2 lesões (estenose de ≥50% de diâmetro) por doente e um peso total médio de 
doença (comprimento total de todas as lesões) de 77,6±33,5 mm. Quase todos (99%) os 
participantes tinham envolvimento da DA. A lesão “culpada” foi localizada na DA proximal em 
14% dos casos.37 
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Tabela VI – Caraterísticas da amostra do estudo FREEDOM. 36 
 
 
Todos os doentes tinham indicação para revascularização com base em sintomas de 
angina ou evidência objetiva de isquemia miocárdica. Foram excluídos doentes com CABG 
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prévia ou cirurgia valvular, doença do tronco comum, com EAM com elevação de ST nas 
últimas 72 horas, ou ICP prévia nos últimos 6 meses.37 
O endpoint primário incluía morte por qualquer causa, EAM não fatal ou AVC não fatal.31 
Este ocorreu com maior frequência no grupo ICP (p = 0,005), com taxas aos 5 anos de 26,6% 
no grupo ICP e 18,7% no grupo CABG.36 
Em 5 anos, 13,9% dos doentes no grupo ICP tinha tido um EAM, em comparação com 
6,0% no grupo CABG. Houve um aumento da mortalidade por todas as causas no grupo ICP (P 
= 0,049), com taxas de 16,3% em 5 anos no grupo ICP vs 10,9% no grupo CABG. Portanto, o 
benefício da revascularização do miocárdio foi mais evidente pelas diferenças nas taxas de 
EAM (p<0,001) e morte por qualquer causa (p=0,049).36 
O AVC foi mais frequente no grupo CABG, com taxas aos 5 anos de 2,4% no grupo ICP 
e de 5,2% no grupo CABG (p=0,03).36 
A análise de acordo com a categoria do score SYNTAX não mostrou interação 
significativa entre os subgrupos (p=0,58). Aos 5 anos, a diferença absoluta na taxa do endpoint 
primário no grupo ICP, em comparação com o grupo CABG, foi semelhante nos três subgrupos 
SYNTAX (6% para um score SYNTAX baixo, 10% para um score SYNTAX intermédio e 8% 
para um score SYNTAX elevado).36 
Até um ano após o procedimento, houve uma diferença significativa nas taxas de 
grandes eventos cardiovasculares e cerebrovasculares adversos, com 16,8% no grupo ICP 
versus 11,8% no grupo CABG (p=0,004). Esta diferença foi atribuída, em grande parte, à 
necessidade de repetição de revascularização no grupo ICP, de 12,6%, em comparação com o 
grupo CABG, em 4,8% dos pacientes (hazard ratio, 2,74; 95% CI, 1,91-3,89, p<0,001).36 
O estudo FREEDOM recrutou uma amostra adequada para fornecer uma resposta 
definitiva relativamente à superioridade de uma estratégia de revascularização sobre outra, 
com 80% de poder para detetar uma redução relativa de 27% no endpoint primário.37 
Foram usadas técnicas contemporâneas de ICP e CABG e terapia médica 
complementar recomendada.36 
A terapêutica médica concomitante é importante para todos os doentes com diabetes e 
doença coronária. No grupo ICP, quase 90% dos pacientes utilizavam terapia antiplaquetária 
dupla aos 12 meses e observaram-se taxas semelhantes de uso da maioria dos outros 
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medicamentos cardiovasculares nos dois grupos de estudo (ao contrário do que sucedeu no 
estudo SYNTAX). 36 
 
6. Discussão e Conclusão 
 
Em diabéticos com DCE multivaso, a decisão quanto à melhor opção terapêutica é 
complexa, mesmo tendo em conta a informação clínica e angiográfica e os riscos associados a 
cada tratamento.38 
Na decisão entre as técnicas de revascularização, é importante ter em conta as 
caraterísticas de cada uma. A CABG tem mostrado ser mais  vantajosa nos diabéticos com 
doença coronária mais extensa e complexa, sendo particularmente duradouros os enxertos 
arteriais, que permitem reduzir a re-revascularização comparativamente à ICP, e acarretam 
menor taxa de eventos e de morte nestes doentes, na maioria dos estudos. 39 
Porém, nos doentes com grande risco cirúrgico, que se recusam a fazer cirurgia ou com 
DAC de baixa severidade e consistindo em lesões focais, a ICP pode ser uma boa opção. 39 
A CABG possibilita uma revascularização completa mais frequentemente do que a ICP, 
levando a menos repetições das intervenções de revascularização e a menor ocorrência de 
angina durante o follow-up, mas pode ter mais complicações agudas e a hospitalização pode 
ser mais prolongada.40-43 Em particular, o risco de AVC peri-procedimento é maior na CABG.43 
Por outro lado, os stents não evitam o desenvolvimento de doença proximal ou 
imediatamente distal ao stent, enquanto que o enxerto por CABG permite tornar a lesão 
proximal ao bypass irrelevante.39 
Um dos principais problemas ao rever os estudos nesta área é a heterogeneidade dos 
critérios de inclusão dos doentes, nomeadamente pela falta de uniformidade  quanto à  
gravidade e complexidade da doença coronária. 
Rever esta classificação pode ser um desafio, pois, por exemplo, um doente com uma 
lesão do tronco comum distal e envolvendo a bifurcação e com uma oclusão na artéria 
coronária direita é considerado portador de doença de 3 vasos, assim como um paciente com 
três lesões focais nas porções médias de ramos das três artérias coronárias. Ambos são 
caracterizados rotineiramente como portadores de "doença de 3 vasos", apesar do primeiro 
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doente representar um desafio terapêutico muito maior e ter um prognóstico completamente 
diferente em comparação com o segundo doente, independentemente da estratégia de 
revascularização.44 
A ausência de classificação da gravidade da doença da artéria coronária em alguns 
estudos e as dificuldades na comparação da complexidade da DAC baseada em critérios 
angiográficos pré-tratamento entre vários grupos limita a interpretação dos resultados destes 
estudos.44 
No Percutaneous Coronary Intervention versus Coronary-Artery Bypass Grafting 
for Severe Coronary Artery Disease (estudo SYNTAX) compararam-se os resultados da 
utilização de ICP (DES com paclitaxel) com CABG em doentes com doença de 3 vasos não 
tratada previamente e/ou doença do tronco comum.33 
O score SYNTAX foi desenvolvido para este estudo, para caracterizar de forma 
prospetiva a anatomia coronária, relativamente ao número de lesões e ao seu impacto 
funcional, localização, e complexidade.(Tabela VII) Scores SYNTAX mais elevados, indicativos 
de doença mais complexa, representam um desafio terapêutico maior e têm potencialmente 
pior prognóstico.44 
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Tabela VII – Algoritmo do score SYNTAX.44 
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O impacto da complexidade da lesão na evolução clínica foi avaliado através da análise 
dos resultados dos doentes aos 3 anos em relação ao seu score SYNTAX.45 
Em relação à complexidade anatómica, nos doentes com anatomia coronária menos 
complexa (doentes com doença de 3 vasos e score SYNTAX baixo - ≤22 - ou doença do tronco 
comum e score SYNTAX baixo ou intermédio - 23-32), a ICP pode ser uma opção de 
tratamento aceitável para a revascularização do miocárdio. Os doentes com doença mais 
complexa (doença de 3 vasos e score SYNTAX intermédio ou alto e pacientes com doença do 
tronco comum e score SYNTAX alto - ≥33) têm um risco aumentado de um evento MACCE 
com ICP e a CABG é a opção de tratamento preferencial.45 
Uma característica importante do score SYNTAX é que se baseia em lesões individuais, 
ou seja, para cada lesão é calculada a pontuação respetiva e a pontuação total do score é a 
soma das pontuações individuais.44 
O seu objetivo é possibilitar uma classificação angiográfica que gradue a complexidade 
da DAC e obter recomendações baseadas em evidência para a seleção da técnica ideal de 
revascularização do miocárdio. Além disso, permite a comparação da complexidade da DAC 
em doentes individuais e grupos de doentes e a avaliação da adequação e abrangência da 
técnica de revascularização, sendo que o prognóstico se relaciona com a complexidade da 
doença na vasculatura coronária.44 
Numa sub-análise de 452 doentes diabéticos do estudo SYNTAX, doentes submetidos 
a CABG apresentavam uma menor incidência do conjunto de eventos cardiovasculares (morte, 
EAM, AVC ou repetição de revascularização) em relação ao grupo ICP (26,0% vs 14,2%), 
atribuído principalmente a uma taxa significativamente maior de repetição da revascularização 
(20,3 vs 6,4 %), mas não houve diferença quanto à incidência de morte ou EAM.46 
Aos três anos de follow-up de doentes com DM, o endpoint primário ocorreu 
significativamente mais frequentemente com ICP do que com CABG (37,0% vs 22,9%).47 
Aos cinco anos, o endpoint primário composto manteve-se maior no grupo ICP 
comparativamente ao grupo CABG (46,5% vs 29,%, p=0,0002).48,49 
O score SYNTAX possibilitou, portanto, uniformizar a classificação da gravidade das 
lesões, necessária para a decisão da técnica de revascularização nos doentes com doença 
multivaso. 
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O score SYNTAX II adiciona caraterísticas clínicas para aperfeiçoar a decisão de 
tratamento individualizado. Deduz-se que o score SYNTAX II influencie melhor a tomada de 
decisão entre ICP e CABG, contudo são necessários estudos que comparem as taxas de 
eventos adversos após a revascularização.50 
Uma limitação desta revisão bibliográfica foi a relativa escassez de estudos elaborados 
especificamente para avaliar a escolha da estratégia de revascularização em doentes 
diabéticos com DCE e doença multivaso. 
O estudo BARI-2D foi planificado para comparar revascularização coronária com a 
terapia médica intensiva e não para comparar CABG com ICP.24,48 
A principal conclusão que os autores retiram é que a revascularização não se mostrou 
significativamente superior ao tratamento médico em termos do outcome primário, que era 
morte por qualquer causa; no entanto, nos doentes que seriam candidatos a CABG (e que 
eram doentes mais graves), verificou-se que CABG trouxe uma redução significativa de 
eventos cardiovasculares major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal.25 
Por outro lado, as diferenças de prognóstico observadas no grupo CABG do estudo 
BARI-2D estão confinadas ao subgrupo de doentes considerados de alto risco, com base no 
seu perfil angiográfico.25 
Adicionalmente, doentes com DM tipo 2 e revascularização incompleta apresentaram 
mais eventos CV a longo prazo.51 
O estudo BARI-2D foi iniciado e a análise angiográfica foi concluída antes do 
desenvolvimento do score SYNTAX e, portanto, não se pode comparar o score angiográfico 
utilizado no estudo BARI-2D com o score SYNTAX.27 
Um dos aspetos mais impressionantes deste estudo foi a generalização da coorte a 
uma amostra real de doentes com patologia CV. 52 
Relativamente à sub-análise do estudo BARI 2D, algumas das limitações do estudo 
deviam-se ao facto dos doentes do Brasil, México, República Checa e Áustria serem de apenas 
um centro médico no respetivo país e não existirem certezas se os critérios de seleção nesses 
locais correspondiam aos das respetivas regiões ou países. O estudo ocorreu durante a 
introdução da primeira geração de DES, o que diminuiu a percentagem de doentes 
selecionados para CABG. Existia um baixo nº de doentes com FEVE<40%, o que não permitiu 
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uma conclusão estatística quanto à técnica de revascularização mais apropriada neste 
subgrupo.28 
No estudo CARDia, o curto follow-up e falta de poder estatístico limitam as conclusões, 
além de que nem todos os doentes tinham DCE (sabemos que aproximadamente 22% tinham 
sido internados por doença aguda e os restantes tinham vindo fazer cateterismo programado). 
Ainda assim, a revascularização cirúrgica manteve-se superior à ICP, sobretudo quanto à 
necessidade de re-revascularização. 
No estudo VA CARDS, devido ao recrutamento lento e inscrição de apenas 25% do 
tamanho da amostra pretendido, o estudo foi interrompido, o que o torna um estudo sem 
conclusões estatisticamente significativas sobre a eficácia comparativa de CABG vs ICP, 
especialmente para o endpoint primário (RR:0,89; 95% IC: 0,47-1,71),35 apesar de ter havido 
diferenças nos componentes do endpoint primário. No entanto, os intervalos de confiança são 
muito grandes, e os resultados devem ser vistos apenas como base para formulação de 
hipóteses. Ainda assim, a mortalidade global foi significativamente inferior com CABG vs ICP. 
Apesar da maioria dos doentes apresentar DCE, cerca de 10% dos doentes tinham sido 
internados por eventos urgentes. 35 
O FREEDOM englobou uma amostra com alta prevalência de múltiplos fatores de risco 
cardiovasculares, sendo que 83% dos participantes tinham doença de 3 vasos e 99% com 
envolvimento da DA.37 
Apesar dos custos iniciais mais elevados, a CABG mostrou-se mais custo-efetiva 
comparada com ICP com DES nos doentes com DM e DAC multivaso.53 
Como o estudo não foi cego, os pacientes podem ter sido tratados de forma diferente, 
com base no seu procedimento de revascularização, tal como em outros estudos não 
duplamente cegos. No entanto, os dados colhidos foram objetivos e julgados de forma 
independente, e não sugerem diferenças entre os grupos na adequação do tratamento médico 
recebido. Claramente, existe uma grande variabilidade quanto aos tipos de doentes incluídos, 
como mostrado pela distribuição de score SYNTAX. Essa variação reflete a prática do mundo 
real e representa uma mais-valia deste estudo.36 
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Figura nº 6 - Comparação de estudos contemporâneos. 37 
 
O FREEDOM é o maior estudo randomizado de tratamento da doença coronária 
multivaso dedicado apenas a doentes diabéticos e em comparação com BARI 2D, SYNTAX, 
CARDia e BARI, destaca-se pela maior proporção de doentes com doença de 3 vasos.37  
Em relação à questão que visámos responder nesta revisão, de salientar apenas que 
nem todos os participantes tinham DCE. Ainda assim, permitiu reforçar a vantagem da 
revascularização cirúrgica a médio-longo prazo nos doentes diabéticos com doença multivaso. 
Em conclusão, embora não exista muita evidência científica específica para esta 
população de diabéticos com DCE multivaso, o que por si só também engloba situações 
bastante diferentes entre si, a maioria dos estudos revelou um maior benefício de CABG nestes 
doentes, especialmente na doença coronária de 3 vasos, envolvendo a DA proximal ou se o 
tronco comum for afetado. Paralelamente, a terapêutica médica optimizada é essencial em 
qualquer estratégia de revascularização, e pode mesmo ser a única medida terapêutica a 
tomar, particularmente se o doente não apresentar doença coronária tão grave nem que 
implique mau prognóstico se não for abordada. 
A decisão clínica individualizada feita por uma equipa médica (Heart Team), tendo em 
conta várias variáveis, como a anatomia coronária específica do doente, nomeadamente 
possibilidade de pontagem, o risco de AVC, função renal e função pulmonar, a preferência do 
doente ou a experiência do cirurgião, entre outras, permanece a melhor maneira de decidir a 
estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE e doença multivaso.33 
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1. Resumo 
A Diabetes Mellitus tem-se tornado uma pandemia mundial e está associada a um 
aumento de 4-6 vezes do risco de eventos cardiovasculares, que representam a principal 
causa de morbilidade e mortalidade nestes doentes. 
Em diabéticos com doença coronária estável multivaso, a melhor opção terapêutica é 
ainda uma decisão muito discutida e complexa. 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e encontrar a evidência 
sobre a melhor estratégia de revascularização nestes doentes. Para isso, realizou-se uma 
pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed. 
Não foram realizados até ao momento ensaios clínicos randomizados com este objetivo 
específico, que incluíssem apenas doentes diabéticos com doença coronária estável multivaso; 
no entanto, a maioria dos estudos indica que a revascularização cirúrgica se associa a um 
melhor prognóstico. 
 As características anatómicas e funcionais das lesões em cada uma das artérias 
coronárias, as co-morbilidades do doente e a sua preferência são outros fatores a ter em 
consideração, pelo que a decisão clínica quanto à melhor estratégia de tratamento tem de ser 
sempre individualizada. 
 
Palavras-chave: Doença coronária estável; diabetes mellitus; revascularização; doença 
multivaso. 
 
 
Abstract 
The Diabetes Mellitus has become a worldwide pandemic and is associated with an 
increase of 4-6 times the risk of cardiovascular events, which are the major cause of morbidity 
and mortality in these patients. 
In diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease, the best therapeutic 
option is still a complex and controversial decision. 
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This study aimed to perform a literature review and find evidence about the best 
revascularization strategy in these patients. For this, we performed a literature search using the 
PubMed database. 
To this date, there have not been conducted randomized clinical trials with this specific 
goal, which included only diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease; 
however, most studies indicate that surgical revascularization is associated with a better 
prognosis. 
The anatomical and functional characteristics of the lesions in each of the coronary 
arteries, associated co-morbidities and patient preference are other factors to consider, so the 
clinical decision about the best treatment strategy must always be individualized. 
 
Key words: Stable coronary artery disease; diabetes mellitus; revascularization; multivessel 
disease. 
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2. Introdução 
 
2.1 A Doença Coronária Estável 
 
A Doença Arterial Coronária é a patologia que causa maior morbimortalidade e que 
acarreta maiores custos nos países desenvolvidos.(Figura 1)1 
A principal causa é a doença aterosclerótica, cuja localização principal nas artérias 
coronárias epicárdicas origina reduções segmentares da área transversal dos vasos, com 
predileção pelos locais de maior turbulência de fluxo, e é responsável pelo aporte inadequado 
de sangue e oxigénio ao miocárdio. Quando as necessidades de sangue aumentam, uma 
estenose de 50% limita a capacidade de aumentar o fluxo, e uma estenose de 80% 
compromete o fluxo mesmo em repouso.1 
 
Figura nº 1 – Prevalência da DAC por idade e sexo nos EUA. 2 
 
Os doentes com DAC podem ser assintomáticos ou apresentar quadros clínicos 
estáveis, com angina - Angina Estável, ou quadros clínicos agudos - Síndromes Coronários 
Agudos. A AE ocorre geralmente quando uma ou mais placas ateroscleróticas obstrutivas 
causam isquemia miocárdica transitória, mas estável, com sintomas que são despertados pelo 
esforço. Os SCA abrangem doentes com Angina Instável ou com Enfarte Agudo do Miocárdio - 
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com ou sem supradesnivelamento de ST -, caracterizando-se pela instabilidade de placa e, no 
caso do enfarte, pela necrose miocárdica.1 
A gravidade da angina pode ser resumida pela classificação funcional da Canadian 
Cardiovascular Society.(Tabela I)3 
 
Tabela I – Classificação da gravidade da angina de acordo com a CCS.3 
 
 
Em muitos doentes, as manifestações precoces de aterosclerose são a disfunção 
endotelial e a doença microvascular, que se associam a um aumento do risco de complicações 
da DAC.4-6 
Uma anamnese pormenorizada é o pilar central no diagnóstico da AE. Na maioria dos 
casos é possível fazer um diagnóstico provável baseado apenas na história clínica, embora o 
exame físico e os exames auxiliares de diagnóstico sejam necessários para confirmar a 
doença, excluir outros diagnósticos ou fatores precipitantes, auxiliar na estratificação do risco e 
para avaliar a eficácia do tratamento.3 
Antes de qualquer exame auxiliar de diagnóstico ser considerado deve-se avaliar o 
estado geral de saúde, co-morbilidades e a qualidade de vida do doente. Se a avaliação sugere 
que a revascularização não é uma opção recomendada, pelo menos como primeira linha, 
podem ser executados outros exames, de acordo com a clínica do doente, para confirmar o 
diagnóstico e/ou auxiliar na estratificação de risco, e deve ser instituída terapêutica apropriada, 
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com anti-anginosos, mesmo que o diagnóstico de Doença Coronária Estável não tenha sido 
totalmente estabelecido.3 
A abordagem dos doentes com suspeita de DCE deve iniciar-se por uma avaliação da 
probabilidade pré-teste, que se baseia em características clínicas, sendo os seus principais 
determinantes a idade, o género e a natureza dos sintomas. Nos doentes com uma 
probabilidade intermédia de terem DCE devem realizar-se testes não invasivos para confirmar 
o diagnóstico de DCE. Se os testes não invasivos forem anormais, deve instituir-se terapêutica 
médica otimizada e fazer uma estratificação de risco de eventos subsequentes, para selecionar 
os doentes que podem beneficiar de investigação invasiva e revascularização. Esta escolha 
depende da gravidade dos sintomas, do risco do doente para eventos cardíacos adversos e da 
sua preferência.3 
A estratificação de risco na DCE é essencial. Nos grupos de alto risco e, portanto, mau 
prognóstico, há benefício com a revascularização e/ou terapêutica farmacológica intensiva, 
pois nos doentes que realizam revascularização, o risco de trombose ou reestenose é 
compensado pela diminuição significativa do risco de eventos isquémicos. Nos grupos de baixo 
risco e com bom prognóstico, o benefício de revascularização é limitado ou inexistente, visto o 
risco de trombose e reestenose, bem como o risco de morte subsequente, EAM, ou repetição 
de revascularização, exceder o baixo risco associado a uma estenose hemodinamicamente 
não significativa.3,7 
Os doentes com uma taxa de mortalidade anual de 3% são 
definidos como doentes de alto risco, de 1-3% por ano como de risco intermédio e menos de 
1% por ano como de baixo risco.3 
A estratificação de risco geralmente segue uma estrutura piramidal, com 
todos os doentes a serem avaliados clinicamente, procedendo à avaliação da função 
ventricular esquerda por ecocardiograma em repouso e, na maioria, para avaliação não 
invasiva da isquemia / anatomia coronária. 3 
Quando se propõe a revascularização, esta pode ser cirúrgica - CABG (Coronary Artery 
Bypass Grafting) ou percutânea - com ICP (Intervenção Coronária Percutânea) e pode ser 
considerada em determinadas situações, nomeadamente: em fases instáveis da doença, 
quando a terapêutica médica não é eficaz no controlo dos sintomas, quando existe isquemia 
extensa ou anatomia coronária de alto risco, na presença de disfunção ventricular esquerda, ou 
quando existe grande probabilidade de sucesso e risco aceitável de morbilidade e mortalidade 
e o doente, devidamente informado, também prefere optar por essa intervenção.1 
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O procedimento de escolha da CABG consiste na realização de uma anastomose entre 
uma ou mais artérias (artéria mamária interna ou, eventualmente, de artéria radial), com as 
artérias coronárias, distalmente às lesões obstrutivas. Quando não é possível fazer bypass 
arterial, utiliza-se um segmento venoso (geralmente a veia safena) para estabelecer uma 
conexão ente a aorta e a artéria coronária. 1 
Os índices de permeabilidade vascular a longo prazo são significativamente maiores 
com o bypass de artérias do que com bypass da veia safena. Nomeadamente, nos doentes 
com obstrução da artéria coronária descendente anterior, a sobrevida é significativamente 
maior quando o bypass coronário usa a artéria mamária interna em vez da veia safena. 8 
A ICP consiste em fazer passar um fio-guia, sob orientação fluoroscópica, através da 
estenose da artéria coronária, insuflando depois temporariamente um balão nesse local e 
alargando o lúmen. Este procedimento pode ser complementado com a colocação de um stent, 
montado num balão desinsuflado, que é colocado na lesão e pressionado contra a parede do 
vaso com a insuflação do balão. O balão é depois desinsuflado e removido, deixando o stent 
permanentemente contra a parede do vaso.1 
A seleção dos doentes é fundamental para evitar o risco de complicações.1 
A dilatação adequada realiza-se em mais de 95% dos casos e traduz-se por um 
aumento do diâmetro luminal em mais de 20% e numa obstrução residual menor que 50% do 
diâmetro. A reestenose ocorre em 20% dos casos aos 6 meses com stents metálicos, sendo 
mais frequente em doentes com diabetes, em lesões da artéria descendente anterior, se as 
artérias forem de pequeno calibre, submetidas apenas a dilatação parcial, se existirem vasos 
obstruídos contendo trombos ou em que se verificou o fenómeno de “no reflow”.1 
Os stents farmacológicos contêm um agente antiproliferativo que é fixado ao stent 
convencional com o uso de revestimento de um polímero, reduzindo a reestenose clínica em 
50% dos casos. Nas lesões não complicadas, a reestenose sintomática ocorre em 5-12% dos 
doentes. Atualmente, a maioria dos stents implantados são farmacológicos. Os stents de 2ª 
geração (revestidos com everolimus, ou zotarolimus) são mais eficazes e com menos 
complicações e têm taxas mais baixas de trombose do stent e EAM do que os de 1ª geração 
(sirolimus, paclitaxel).1 
A escolha de ICP vs CABG também está relacionada com o sucesso que se espera de 
cada procedimento, com as complicações previstas e com os riscos associados a cada uma 
destas intervenções. Por outro lado, a decisão de realizar ICP ou CABG também pode 
depender da importância da revascularização completa do doente.1 
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2.2. A Doença Coronária Estável nos doentes diabéticos 
 
A Diabetes Mellitus é uma doença metabólica caraterizada por hiperglicemia crónica, 
com distúrbios no metabolismo dos hidratos de carbono, lípidos e proteínas, que origina 
defeitos na secreção da insulina, na sua ação ou em ambas, e causa lesões a longo prazo em 
vários órgãos, incluindo no sistema cardiovascular.9 
O estado pró-trombótico e pró-inflamatório associado a disfunção endotelial e distúrbios 
metabólicos, como hiperglicemia, dislipidemia, obesidade, resistência à insulina e stress 
oxidativo, são fatores chave para a aceleração do processo aterosclerótico nos doentes 
diabéticos, que, não só aumentam a predisposição para DAC, como também são responsáveis 
por eventos trombóticos graves. Para além disso, a DM associa-se a lesões coronárias mais 
complexas e, nomeadamente, a doença multivaso. 9-12 
A DM é considerada uma pandemia pela Organização Mundial de Saúde. Durante a 
última década, a sua prevalência aumentou 40% nos países industrializados e quase triplicou 
nos países em desenvolvimento.13-14 Estima-se que a prevalência global de DM entre adultos 
em 2030 seja de 7,7% (439 milhões de pessoas).15 
 Em Portugal, em 2012 a prevalência da DM foi de 12,9% nos indivíduos entre os 20 e 
os 79 anos, o que corresponde a um valor estimado de 1 milhão de indivíduos.16 
Os doentes diabéticos têm um risco de eventos CV 4-6 vezes superior aos não-
diabéticos. Estes eventos são responsáveis por 75% de todos os internamentos e por 80% de 
todas as mortes nos doentes diabéticos.17 
A mortalidade por Doença Cardiovascular triplicou em homens diabéticos e aumentou 2 
a 5 vezes em mulheres diabéticas, em comparação com doentes não diabéticos com a mesma 
idade e sexo.18 Efetivamente, a DCV é a principal causa de morbilidade e mortalidade nos 
doentes diabéticos e o principal contribuinte para os custos diretos e indiretos da diabetes.19 
Em Portugal, 31% dos internamentos por EAM são em diabéticos e a sua importância 
relativa aumentou 4,7% nos últimos 10 anos.16 
A DM é um fator de risco independente para DCV e, por si só, um doente com DM já é 
considerado um doente de alto risco de DCV e se, associadamente, tiver outros fatores de 
risco cardiovasculares ou lesão de órgãos-alvo é considerado de muito alto risco.19-21 
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Para estes doentes estão habitualmente recomendados valores de HbA1c <7%, valores 
de Pressão Arterial <140/80mmHg e colesterol LDL < 70 mg/dL.19,20 
A prevalência de isquemia assintomática é maior nos doentes diabéticos do que em não 
diabéticos, possivelmente pela neuropatia autonómica. Devido à elevada prevalência de DAC e 
à elevada mortalidade CV, seria de esperar que a realização do rastreio de rotina em doentes 
assintomáticos fosse útil.21 Porém, o seu papel, para além da estratificação de risco, é 
controverso, principalmente em doentes diabéticos com tratamento dos fatores de risco 
cardiovasculares e terapêutica antidiabética optimizada.22-24 
A avaliação dos doentes diabéticos com dor torácica por suspeita de DAC é 
sobreponível aos doentes não diabéticos, seguindo as mesmas indicações.3  
 
3. Objetivo 
 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e discutir a evidência clínica 
atual sobre a melhor estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE 
multivaso. 
 
4. Metodologia 
 
Foi efetuada uma pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed, no dia 5 de 
Novembro de 2013, em que foram selecionados estudos em Inglês e/ou Português, com as 
seguintes palavras-chave: coronary artery disease, bypass, angioplasty e diabetes. 
Foram obtidos 1026 artigos. Restringindo a pesquisa a artigos publicados nos últimos 
10 anos, obtiveram-se 548 artigos, dos quais 65 eram estudos clínicos randomizados. 
Com base na leitura integral, a pesquisa foi restrita a estudos com amostras 
constituídas na totalidade por doentes diabéticos, obtendo-se 35 artigos. 
Para o propósito desta revisão bibliográfica foram selecionados e descritos 9 artigos, 
que correspondem a 4 ensaios clínicos randomizados. 
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Tabela II - Lista de artigos descritos na presente revisão bibliográfica. 
Frye RL, et al. A randomized trial of therapies for type 2 diabetes and coronary artery disease. 
N Engl J Med 2009. – estudo BARI 2D 
The BARI 2D study group. Baseline characteristics of patients with diabetes and coronary 
artery disease enrolled in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Am Heart J 2008. 
Brooks MM, et al. Clinical and angiographic risk stratification and differential impact on 
treatment outcomes in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Circulation 2012. 
Kim LJ, et al. Factors related to the selection of surgical versus percutaneous revascularization 
in diabetic patients with multivessel coronary artery disease in the BARI 2D (Bypass 
Angioplasty Revascularization Investigation Type 2 Diabetes) trial. JACC Cardiovasc Interv. 
2009. 
Kapur A, et al. Randomized comparison of percutaneous coronary intervention with coronary 
artery bypass grafting in diabetic patients: 1-year results of the CARDia (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes) trial. J Am Coll Cardiol 2010. – estudo CARDia 
Kamalesh M, et al.; VA CARDS Investigators. Percutaneous Coronary Interventions Versus 
Coronary Bypass Surgery in United States Veterans With Diabetes. J Am Coll Cardiol 2013. – 
estudo VA CARDS 
FREEDOM Trial Investigators. Strategies for multivessel revascularization in patients with 
diabetes. N Engl J Med 2012. – estudo FREEDOM 
Bansilal S, et al. The Future Revascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus: 
Optimal management of Multivessel disease (FREEDOM) trial: Clinical and angiographic 
profile at study entry. American Heart Journal 2012. 
Magnuson EA, et al. Cost-effectiveness of percutaneous coronary intervention with drug 
eluting stents versus bypass surgery for patients with diabetes mellitus and multivessel 
coronary artery disease: results from the FREEDOM trial. Circulation 2013. 
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5. Resultados 
 
O Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (estudo BARI 
2D) é um estudo clínico randomizado (em que a randomização foi estratificada de acordo com 
o método de revascularização escolhido pelo médico assistente), realizado entre Janeiro de 
2001 e Março de 2005, em 49 centros clínicos na América do Norte, América do Sul e Europa, 
em que 2.368 doentes diabéticos com DAC foram selecionados para um tratamento 
cardiovascular, que incluía tratamento médico otimizado ou associado a revascularização, e 
também tratamento da diabetes, com sensibilização com insulina ou tratamento com 
insulina.25,26 
Os doentes eram inicialmente divididos de acordo com o método de revascularização 
(ICP ou CABG) considerado mais apropriado para a sua anatomia coronária pelo médico 
assistente. Posteriormente, os doentes candidatos a CABG eram randomizados aleatoriamente 
para CABG ou tratamento médico, e os doentes candidatos a ICP eram randomizados para 
ICP ou terapêutica médica.(Figura 2)25 
A revascularização teria de ser realizada dentro de 4 semanas após a randomização.25 
Para além disso, utilizando um desenho de estudo factorial 2x2, cada um dos grupos 
referidos era depois randomizado para tratamento com administração de insulina ou 
sensibilização à insulina.(Figura 2) 25-27  
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Figura nº2 – Randomização do estudo BARI 2D. 25 
 
Os doentes eram elegíveis para o estudo se tivessem, pelo menos, 25 anos de idade, 
com diagnóstico de DM tipo 2, isquemia documentada e DAC documentada angiograficamente 
com, pelo menos, uma lesão significativa (≥ 50% de estenose) adequada para revascularização 
eletiva. Doentes com angina de esforço clássica, mas sem um teste de stress pré-
procedimento eram elegíveis se tivessem uma lesão com estenose ≥70%. O estudo focava-se 
em DAC, sem ser no contexto de EAM: os doentes tinham AE, na sua maioria, ou então, cerca 
de 10% com AI. 26  
Os critérios de exclusão incluíam a necessidade de revascularização coronária 
imediata, doentes que tivessem realizado revascularização 12 meses antes, insuficiência 
cardíaca congestiva classe funcional III ou IV de New York Heart Association, necessidade de 
outra cirurgia vascular de grande porte, estenose ≥ 50% do tronco comum, hemoglobina A1c > 
13%, creatinina sérica> 2,0 mg/dl e doença hepática.26 
A média de follow-up foi de 5,3 anos.27 
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O endpoint primário era morte global. O principal endpoint secundário era um composto 
de eventos CV major, englobando morte, EAM ou AVC.27 
 
Tabela III – Caraterísticas dos doentes incluídos no estudo BARI2D.26 
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Um terço dos doentes tiveram um score angiográfico >= 17,1% e foram classificados 
como de alto risco angiográfico, e um terço dos doentes tiveram um score de 
Framingham>=17,5% e foram classificados como de alto risco clínico. De notar que 55% dos 
doentes classificados no grupo angiográfico de alto risco tinha doença de 3 vasos e 42% 
tinham FEVE anormal, enquanto que 51% dos doentes classificados no grupo angiográfico de 
baixo risco tinha doença de um único vaso e apenas 6% tinham FEVE anormal.27 
Um score de Framingham alto e um score angiográfico alto foram associados a um risco 
significativamente maior de todas as causas de morte, EAM ou AVC aos 5 anos na população 
BARI 2D. (Figura 3)27 
 
Figura nº 3 – Risco de eventos cardiovasculares no BARI2D de acordo com o score de risco de 
Framingham e angiográfico.27 
O tratamento de revascularização a curto-prazo (ICP ou CABG dentro de 4 semanas 
após a randomização) não mostrou diferenças estatisticamente significativas 
comparativamente com o tratamento médico optimizado, em relação aos endpoints pré-
definidos.27 
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Figura nº 4 – Odds Ratio ajustado para seleção de CABG vs ICP.28 
 
Com efeito, a revascularização a curto prazo não se mostrou significativamente superior 
ao tratamento médico em termos do endpoint primário (morte por qualquer causa) nestes 
doentes diabéticos com DCE, resultados que foram concordantes com outros estudos, como o 
COURAGE29; no entanto, no subgrupo de doentes candidatos a CABG (e que eram doentes 
com índices de risco mais altos, com doença coronária mais extensa e complexa – Tabela III), 
verificou-se que a cirurgia de revascularização miocárdica se associou a uma redução 
significativa de eventos CV major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal (particularmente no subgrupo tratado com 
sensibilizadores da insulina). 
Importa ainda relembrar que este estudo pretendeu avaliar a vantagem de 
revascularização breve (em 4 semanas) versus a manutenção de terapêutica médica até 
agravamento clínico, não excluindo a possibilidade de revascularização durante o tempo de 
seguimento. Isto é, os doentes randomizados para tratamento médico poderiam ser 
submetidos a revascularização durante o follow-up se houvesse progressão dos sintomas, 
ocorrência de SCA ou isquemia grave. De facto, durante os 5 anos de follow-up, 42% dos 
doentes que tinham sido randomizados para tratamento médico fizeram crossover para 
revascularização (42.1% no grupo ICP e 39.7% no grupo CABG), o que pode ter contribuído 
Ana Gonçalves 
15 
 
para subvalorizar os benefícios da revascularização (nomeadamente cirúrgica). Para além 
disso, outros estudos indicaram que os benefícios da cirurgia poderiam fazer-se notar apenas 
ao fim de 1 ano ou mais depois da intervenção.30 
Apesar deste estudo não se focar apenas na doença multivaso, podemos formular a 
hipótese de que nos doentes com doença multivaso (verificou-se doença coronária de 3 vasos 
em 52.4% dos doentes do grupo CABG e em 20.3% dos doentes do grupo ICP), 
nomeadamente nos candidatos a CABG, a revascularização pode ser mais benéfica em termos 
de ocorrência de eventos cardiovasculares adversos. 
Por outro lado, o endpoint primário deste estudo foi a mortalidade global, o que tem 
algumas vantagens, porque é geralmente o que conseguimos avaliar com maior fiabilidade, 
mas, por outro lado, pode fazer com que os resultados não sejam tão expressivos, porque o 
que esperamos que efetivamente melhore com estas estratégias de revascularização é a morte 
cardíaca e a ocorrência de eventos cardiovasculares – no BARI-2D, em particular, a taxa de 
mortalidade teria de ter uma redução de 30% ou mais para ser detetada com um poder de 88% 
(e, mesmo assim, os autores tiveram de alargar o período de seguimento que tinham 
inicialmente planeado para conseguir este poder estatístico). 
De assinalar ainda que este estudo não pretendeu comparar estratégias de 
revascularização (ICP vs CABG) entre si. O estudo BARI inicial comparou ICP com CABG, mas 
nessa altura a ICP consistia apenas em angioplastia com balão, tendo esta tido piores 
resultados em termos de outcomes comparativamente com a cirurgia, particularmente em 
doentes diabéticos.31 
No BARI-2D, apesar da utilização de stents, no grupo candidato a ICP apenas um terço 
dos doentes foi tratado com DES. Apesar dos eventos associados a BMS não terem sido 
significativos, atualmente os DES são recomendados em doentes diabéticos, sobretudo para 
diminuir a ocorrência de reestenose, pelo que esta pode ser uma limitação à generalização dos 
resultados na era actual.21 
Ainda assim, este estudo reforça a ideia de que, nos doentes com DCE, mesmo se 
diabéticos, sobretudo se não tiverem doença grave ou multivaso (se não forem candidatos a 
CABG), o tratamento médico é tão eficaz quanto a revascularização a curto-prazo.  
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Numa sub-análise do estudo BARI 2D, foram avaliados os fatores demográficos, 
clínicos e angiográficos que influenciaram a seleção entre CABG ou ICP em pacientes 
diabéticos com doença multivaso.28 
Foram excluídos os doentes com doença num único vaso (n=611), que foram 
previamente submetidos a revascularização do miocárdio (n=152), e com <80% da linha de 
base de dados completos ou sem uma avaliação clínica local angiográfica (baseline n=35). 
Assim, a população do estudo incluiu 1.593 pacientes com DAC nos EUA (n=910) e fora dos 
EUA (n=683).28 
Nesta sub-análise comprovou-se que os doentes com DAC mais grave e extensa, como 
indicado pela doença multivaso e extensão da área de miocárdio em risco, eram mais 
propensos a serem selecionados para CABG (ambos p<0,001). Concluiu-se ainda que a 
escolha de CABG em vez de ICP foi baseada em grande parte pelas características 
angiográficas de gravidade da DAC, incluindo a presença de doença de três vasos (OR: 4,43, 
IC 95%: 3,35-5,85, p<0.001), estenose da DA proximal >=50% (OR: 1,78, IC 95%: 1,20-2,64, 
p<0.005), qualquer estenose da DA >=70% (OR: 2,86, IC 95 % : 2,11-3,88, p <0,001), oclusão 
crónica total (OR: 2,35, 95 % CI : 1,76-3,13, p<0,001) e 2 ou mais lesões classe C (OR: 2,06, 
IC 95 % : 1,44-2,95, p <0,001). A idade >=65 anos também teve uma associação significativa 
com preferência por CABG (OR: 1,43, IC 95%: 1,09-1,88, p<0,011), enquanto que a estratégia 
cirúrgica era menos provável de ser selecionada em doentes que já tinham sido submetidos a 
ICP (OR: 0,45, IC 95%: 0,31-0,64, p<0.001) e nos randomizados depois de 25 de abril de 2003, 
altura em que foi introduzida a utilização de DES (OR: 0,60, IC 95%: 0,43-0,83, p<0,003). Os 
doentes com FEVE < 40% nos EUA também tinham sido preferencialmente selecionados para 
CABG (p<0,01). Após o ajuste para as características do doente, a probabilidade de seleção de 
CABG foi maior entre os doentes nas regiões não norte-americanas em comparação com os 
doentes dos EUA (OR: 2,89, IC 95%: 1,22-6,83, p <0,017).28 
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Tabela IV – Caraterísticas angiográficas associadas com a seleção dos doentes para o grupo CABG ou ICP no 
estudo BARI2D.28 
 
 
 
Num outro estudo, Randomized Comparison of Percutaneous Coronary 
Intervention With Coronary Artery Bypass Grafting in Diabetic Patients (estudo CARDia), 
o objetivo foi comparar a segurança e a eficácia da ICP com stent vs CABG em diabéticos com 
doença coronária multivaso sintomática.32 
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Em 24 centros, foram randomizados 510 doentes diabéticos com doença coronária 
multivaso ou doença de um vaso complexa (ostial ou doença da DA proximal) que foram 
orientados para realizar revascularização coronária por motivos clínicos.(Figura 5) Os critérios 
de exclusão foram: incapacidade de obter consentimento, idade superior a 80 anos, 
revascularização prévia, doença do tronco comum, choque cardiogénico, EAM com elevação 
de ST nas últimas 6 semanas, FEVE < 20%, e contra-indicações para tratamento anti-
agregante.32 
 
 
Figura nº 5 – Randomização e follow-up do estudo CARDia.32 
 
O endpoint primário era um endpoint combinado de mortalidade por todas as causas, 
EAM e AVC e o endpoint secundário mais importante incluía a repetição da revascularização. 32 
Inicialmente foram usados BMS, mas mudou-se para DES com sirolimus quando estes 
se tornaram disponíveis (69% dos doentes que fizeram ICP receberam DES). 32 
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Com 1 ano de follow-up, o endpoint primário foi de 10,5% no grupo CABG e 13,0% no 
grupo ICP (p = 0,39), isto é, revelando uma tendência não significativa a favor de CABG, 
sobretudo pela menor ocorrência de EAM. No entanto, este estudo ficou com pouco poder para 
detectar diferenças no endpoint primário. Quando os pacientes submetidos a revascularização 
do miocárdio foram comparados apenas com o grupo de doentes que receberam DES, as 
taxas de endpoint primário mantiveram-se similares.32 
As taxas de mortalidade por todas as causas foram também idênticas (3,2%), e as taxas 
de endpoint primário conjugado com repetição de revascularização favoreceram o CABG 
(11,3% e 19,3%, respetivamente; HR: 1.77, p= 0,02). No entanto, tal como em outros estudos, 
nomeadamente o SYNTAX, as taxas de AVC após CABG foram superiores.32,33 
Assim, este estudo randomizado com follow-up de um ano não demonstrou a não-
inferioridade da ICP face à CABG em doentes diabéticos com DCE.29 No entanto, convém 
assinalar que a maioria dos doentes incluídos apresentava doença coronária de 3 vasos, em 
que a performance do CABG tem sido melhor, pelo que estes resultados não são discordantes 
de estudos prévios, como o BARI e o ARTS I e II.30,34  
Este ensaio clínico, ao contrário do BARI-2D, comparou a revascularização cirúrgica 
com a percutânea e não a revascularização com terapêutica médica optimizada.  
 
No estudo Percutaneous Coronary Intervention Versus Coronary Bypass Surgery 
in United States Veterans With Diabetes (estudo VA CARDS), o objetivo era determinar a 
estratégia de revascularização coronária ideal em diabéticos com doença coronária grave.35 
Neste estudo prospectivo e multicêntrico, 198 doentes elegíveis com diabetes e doença 
coronária grave foram aleatoriamente randomizados para realização de CABG (n = 97) ou ICP 
com DES (n = 101), com um follow-up de, pelo menos, 2 anos.35 
Os doentes eram elegíveis se tivessem diabetes e DAC multivaso, incluindo a artéria 
DA ou DAC isolada da DA proximal. Se as estenoses fossem intermédias (entre 50% a 70%), 
era necessário comprovar a existência de isquemia. Os critérios de exclusão foram: idade <18 
anos, mulheres em idade fértil, incapacidade de dar consentimento informado, cirurgia cardíaca 
concomitante, doença cardíaca congénita, expectativa de vida <2 anos, ausência de 
possibilidade cirúrgica, CABG no ano anterior, insuficiência cardíaca classe III descompensada 
ou IV, história de AVC embólico há menos de 6 meses, história de AVC hemorrágico, história 
de hemorragia gastrointestinal há menos de 1 mês, sensibilidade conhecida a glicoproteína 
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IIb/IIIa, uso crónico de corticóides, diátese hemorrágica e elevação aguda do segmento ST. 
Critérios de exclusão angiográficos foram oclusão crónica total, em dois ou mais territórios, 
doença do tronco comum não protegido, indisponibilidade de ambas as artérias torácicas 
internas, e ICP de um vaso major há menos de 1 ano.35 
No global, as características basais dos doentes não eram significativamente diferentes 
entre os 2 grupos (Tabela V). 
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Tabela V – Caraterísticas da amostra do estudo VA CARDS. 35 
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O endpoint primário consistia em EAM não fatal ou morte. Os endpoints secundários 
consistiam em morte por qualquer causa, mortalidade cardíaca, EAM não fatal e AVC.35 
As conclusões deste estudo ficaram muito limitadas pelo facto de ter perdido poder 
estatístico ao recrutar apenas 25% da amostra de doentes prevista, devido a um tempo de 
recrutamento mais longo do que o esperado, e o tempo de seguimento também foi encurtado. 
Após um período médio de follow-up de 2 anos, a mortalidade por todas as causas foi 
significativamente menor nos doentes submetidos a CABG (5,0 % para CABG e 21% para ICP; 
hazard ratio: 0,30; 95% IC: 0,11-0,80), enquanto que o risco de EAM não-fatal foi 
surpreendentemente maior no grupo submetido a CABG (15% vs 6,2 %; hazard ratio: 3,32; 
95% IC: 1,07-10,30).35 
 
O estudo Strategies for Multivessel Revascularization in Patients with Diabetes 
(estudo FREEDOM), foi realizado de Março de 2005 a Abril de 2010, em 140 centros 
internacionais. Neste ensaio clínico, 1900 doentes diabéticos, com doença coronária multivaso, 
foram randomizados para revascularização por ICP utilizando DES (sirolimus e paclitaxel) ou 
para CABG.36 
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A doença coronária multivaso era comprovada angiograficamente e englobava 
estenoses de >70% em dois ou mais vasos, envolvendo, pelo menos, dois territórios coronários 
separados e sem estenose significativa do tronco comum.36 
O follow-up médio dos doentes foi de 4.37 anos (mínimo de 2 anos) e a todos foi 
prescrita terapêutica médica recomendada, nomeadamente para o controlo do colesterol de 
baixa densidade, PA sistólica e HbA1c.36 
A idade média dos doentes foi de 63,1±9,1 anos e 29% eram mulheres. O score 
SYNTAX médio foi 26,2±8.6 e não diferiu significativamente entre os grupos.(Tabela VI) Dos 
doentes que realizaram ICP, em 51% foram utilizados stents com sirolimus e em 43% stents 
com paclitaxel.36 
Nesta amostra, 30,7% dos doentes tinham sido internados com SCA, após 
normalização de biomarcadores de isquemia miocárdica. Os restantes 69,3% tinham DCE. 
Aproximadamente 41% foram submetidos a testes de isquemia e, destes, 75% tinham 
isquemia moderada ou grave.37 
A doença coronária de 3 vasos estava presente em 83% dos participantes, com uma 
média de 5,7±2,2 lesões (estenose de ≥50% de diâmetro) por doente e um peso total médio de 
doença (comprimento total de todas as lesões) de 77,6±33,5 mm. Quase todos (99%) os 
participantes tinham envolvimento da DA. A lesão “culpada” foi localizada na DA proximal em 
14% dos casos.37 
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Tabela VI – Caraterísticas da amostra do estudo FREEDOM. 36 
 
 
Todos os doentes tinham indicação para revascularização com base em sintomas de 
angina ou evidência objetiva de isquemia miocárdica. Foram excluídos doentes com CABG 
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prévia ou cirurgia valvular, doença do tronco comum, com EAM com elevação de ST nas 
últimas 72 horas, ou ICP prévia nos últimos 6 meses.37 
O endpoint primário incluía morte por qualquer causa, EAM não fatal ou AVC não fatal.31 
Este ocorreu com maior frequência no grupo ICP (p = 0,005), com taxas aos 5 anos de 26,6% 
no grupo ICP e 18,7% no grupo CABG.36 
Em 5 anos, 13,9% dos doentes no grupo ICP tinha tido um EAM, em comparação com 
6,0% no grupo CABG. Houve um aumento da mortalidade por todas as causas no grupo ICP (P 
= 0,049), com taxas de 16,3% em 5 anos no grupo ICP vs 10,9% no grupo CABG. Portanto, o 
benefício da revascularização do miocárdio foi mais evidente pelas diferenças nas taxas de 
EAM (p<0,001) e morte por qualquer causa (p=0,049).36 
O AVC foi mais frequente no grupo CABG, com taxas aos 5 anos de 2,4% no grupo ICP 
e de 5,2% no grupo CABG (p=0,03).36 
A análise de acordo com a categoria do score SYNTAX não mostrou interação 
significativa entre os subgrupos (p=0,58). Aos 5 anos, a diferença absoluta na taxa do endpoint 
primário no grupo ICP, em comparação com o grupo CABG, foi semelhante nos três subgrupos 
SYNTAX (6% para um score SYNTAX baixo, 10% para um score SYNTAX intermédio e 8% 
para um score SYNTAX elevado).36 
Até um ano após o procedimento, houve uma diferença significativa nas taxas de 
grandes eventos cardiovasculares e cerebrovasculares adversos, com 16,8% no grupo ICP 
versus 11,8% no grupo CABG (p=0,004). Esta diferença foi atribuída, em grande parte, à 
necessidade de repetição de revascularização no grupo ICP, de 12,6%, em comparação com o 
grupo CABG, em 4,8% dos pacientes (hazard ratio, 2,74; 95% CI, 1,91-3,89, p<0,001).36 
O estudo FREEDOM recrutou uma amostra adequada para fornecer uma resposta 
definitiva relativamente à superioridade de uma estratégia de revascularização sobre outra, 
com 80% de poder para detetar uma redução relativa de 27% no endpoint primário.37 
Foram usadas técnicas contemporâneas de ICP e CABG e terapia médica 
complementar recomendada.36 
A terapêutica médica concomitante é importante para todos os doentes com diabetes e 
doença coronária. No grupo ICP, quase 90% dos pacientes utilizavam terapia antiplaquetária 
dupla aos 12 meses e observaram-se taxas semelhantes de uso da maioria dos outros 
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medicamentos cardiovasculares nos dois grupos de estudo (ao contrário do que sucedeu no 
estudo SYNTAX). 36 
 
6. Discussão e Conclusão 
 
Em diabéticos com DCE multivaso, a decisão quanto à melhor opção terapêutica é 
complexa, mesmo tendo em conta a informação clínica e angiográfica e os riscos associados a 
cada tratamento.38 
Na decisão entre as técnicas de revascularização, é importante ter em conta as 
caraterísticas de cada uma. A CABG tem mostrado ser mais  vantajosa nos diabéticos com 
doença coronária mais extensa e complexa, sendo particularmente duradouros os enxertos 
arteriais, que permitem reduzir a re-revascularização comparativamente à ICP, e acarretam 
menor taxa de eventos e de morte nestes doentes, na maioria dos estudos. 39 
Porém, nos doentes com grande risco cirúrgico, que se recusam a fazer cirurgia ou com 
DAC de baixa severidade e consistindo em lesões focais, a ICP pode ser uma boa opção. 39 
A CABG possibilita uma revascularização completa mais frequentemente do que a ICP, 
levando a menos repetições das intervenções de revascularização e a menor ocorrência de 
angina durante o follow-up, mas pode ter mais complicações agudas e a hospitalização pode 
ser mais prolongada.40-43 Em particular, o risco de AVC peri-procedimento é maior na CABG.43 
Por outro lado, os stents não evitam o desenvolvimento de doença proximal ou 
imediatamente distal ao stent, enquanto que o enxerto por CABG permite tornar a lesão 
proximal ao bypass irrelevante.39 
Um dos principais problemas ao rever os estudos nesta área é a heterogeneidade dos 
critérios de inclusão dos doentes, nomeadamente pela falta de uniformidade  quanto à  
gravidade e complexidade da doença coronária. 
Rever esta classificação pode ser um desafio, pois, por exemplo, um doente com uma 
lesão do tronco comum distal e envolvendo a bifurcação e com uma oclusão na artéria 
coronária direita é considerado portador de doença de 3 vasos, assim como um paciente com 
três lesões focais nas porções médias de ramos das três artérias coronárias. Ambos são 
caracterizados rotineiramente como portadores de "doença de 3 vasos", apesar do primeiro 
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doente representar um desafio terapêutico muito maior e ter um prognóstico completamente 
diferente em comparação com o segundo doente, independentemente da estratégia de 
revascularização.44 
A ausência de classificação da gravidade da doença da artéria coronária em alguns 
estudos e as dificuldades na comparação da complexidade da DAC baseada em critérios 
angiográficos pré-tratamento entre vários grupos limita a interpretação dos resultados destes 
estudos.44 
No Percutaneous Coronary Intervention versus Coronary-Artery Bypass Grafting 
for Severe Coronary Artery Disease (estudo SYNTAX) compararam-se os resultados da 
utilização de ICP (DES com paclitaxel) com CABG em doentes com doença de 3 vasos não 
tratada previamente e/ou doença do tronco comum.33 
O score SYNTAX foi desenvolvido para este estudo, para caracterizar de forma 
prospetiva a anatomia coronária, relativamente ao número de lesões e ao seu impacto 
funcional, localização, e complexidade.(Tabela VII) Scores SYNTAX mais elevados, indicativos 
de doença mais complexa, representam um desafio terapêutico maior e têm potencialmente 
pior prognóstico.44 
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Tabela VII – Algoritmo do score SYNTAX.44 
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O impacto da complexidade da lesão na evolução clínica foi avaliado através da análise 
dos resultados dos doentes aos 3 anos em relação ao seu score SYNTAX.45 
Em relação à complexidade anatómica, nos doentes com anatomia coronária menos 
complexa (doentes com doença de 3 vasos e score SYNTAX baixo - ≤22 - ou doença do tronco 
comum e score SYNTAX baixo ou intermédio - 23-32), a ICP pode ser uma opção de 
tratamento aceitável para a revascularização do miocárdio. Os doentes com doença mais 
complexa (doença de 3 vasos e score SYNTAX intermédio ou alto e pacientes com doença do 
tronco comum e score SYNTAX alto - ≥33) têm um risco aumentado de um evento MACCE 
com ICP e a CABG é a opção de tratamento preferencial.45 
Uma característica importante do score SYNTAX é que se baseia em lesões individuais, 
ou seja, para cada lesão é calculada a pontuação respetiva e a pontuação total do score é a 
soma das pontuações individuais.44 
O seu objetivo é possibilitar uma classificação angiográfica que gradue a complexidade 
da DAC e obter recomendações baseadas em evidência para a seleção da técnica ideal de 
revascularização do miocárdio. Além disso, permite a comparação da complexidade da DAC 
em doentes individuais e grupos de doentes e a avaliação da adequação e abrangência da 
técnica de revascularização, sendo que o prognóstico se relaciona com a complexidade da 
doença na vasculatura coronária.44 
Numa sub-análise de 452 doentes diabéticos do estudo SYNTAX, doentes submetidos 
a CABG apresentavam uma menor incidência do conjunto de eventos cardiovasculares (morte, 
EAM, AVC ou repetição de revascularização) em relação ao grupo ICP (26,0% vs 14,2%), 
atribuído principalmente a uma taxa significativamente maior de repetição da revascularização 
(20,3 vs 6,4 %), mas não houve diferença quanto à incidência de morte ou EAM.46 
Aos três anos de follow-up de doentes com DM, o endpoint primário ocorreu 
significativamente mais frequentemente com ICP do que com CABG (37,0% vs 22,9%).47 
Aos cinco anos, o endpoint primário composto manteve-se maior no grupo ICP 
comparativamente ao grupo CABG (46,5% vs 29,%, p=0,0002).48,49 
O score SYNTAX possibilitou, portanto, uniformizar a classificação da gravidade das 
lesões, necessária para a decisão da técnica de revascularização nos doentes com doença 
multivaso. 
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O score SYNTAX II adiciona caraterísticas clínicas para aperfeiçoar a decisão de 
tratamento individualizado. Deduz-se que o score SYNTAX II influencie melhor a tomada de 
decisão entre ICP e CABG, contudo são necessários estudos que comparem as taxas de 
eventos adversos após a revascularização.50 
Uma limitação desta revisão bibliográfica foi a relativa escassez de estudos elaborados 
especificamente para avaliar a escolha da estratégia de revascularização em doentes 
diabéticos com DCE e doença multivaso. 
O estudo BARI-2D foi planificado para comparar revascularização coronária com a 
terapia médica intensiva e não para comparar CABG com ICP.24,48 
A principal conclusão que os autores retiram é que a revascularização não se mostrou 
significativamente superior ao tratamento médico em termos do outcome primário, que era 
morte por qualquer causa; no entanto, nos doentes que seriam candidatos a CABG (e que 
eram doentes mais graves), verificou-se que CABG trouxe uma redução significativa de 
eventos cardiovasculares major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal.25 
Por outro lado, as diferenças de prognóstico observadas no grupo CABG do estudo 
BARI-2D estão confinadas ao subgrupo de doentes considerados de alto risco, com base no 
seu perfil angiográfico.25 
Adicionalmente, doentes com DM tipo 2 e revascularização incompleta apresentaram 
mais eventos CV a longo prazo.51 
O estudo BARI-2D foi iniciado e a análise angiográfica foi concluída antes do 
desenvolvimento do score SYNTAX e, portanto, não se pode comparar o score angiográfico 
utilizado no estudo BARI-2D com o score SYNTAX.27 
Um dos aspetos mais impressionantes deste estudo foi a generalização da coorte a 
uma amostra real de doentes com patologia CV. 52 
Relativamente à sub-análise do estudo BARI 2D, algumas das limitações do estudo 
deviam-se ao facto dos doentes do Brasil, México, República Checa e Áustria serem de apenas 
um centro médico no respetivo país e não existirem certezas se os critérios de seleção nesses 
locais correspondiam aos das respetivas regiões ou países. O estudo ocorreu durante a 
introdução da primeira geração de DES, o que diminuiu a percentagem de doentes 
selecionados para CABG. Existia um baixo nº de doentes com FEVE<40%, o que não permitiu 
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uma conclusão estatística quanto à técnica de revascularização mais apropriada neste 
subgrupo.28 
No estudo CARDia, o curto follow-up e falta de poder estatístico limitam as conclusões, 
além de que nem todos os doentes tinham DCE (sabemos que aproximadamente 22% tinham 
sido internados por doença aguda e os restantes tinham vindo fazer cateterismo programado). 
Ainda assim, a revascularização cirúrgica manteve-se superior à ICP, sobretudo quanto à 
necessidade de re-revascularização. 
No estudo VA CARDS, devido ao recrutamento lento e inscrição de apenas 25% do 
tamanho da amostra pretendido, o estudo foi interrompido, o que o torna um estudo sem 
conclusões estatisticamente significativas sobre a eficácia comparativa de CABG vs ICP, 
especialmente para o endpoint primário (RR:0,89; 95% IC: 0,47-1,71),35 apesar de ter havido 
diferenças nos componentes do endpoint primário. No entanto, os intervalos de confiança são 
muito grandes, e os resultados devem ser vistos apenas como base para formulação de 
hipóteses. Ainda assim, a mortalidade global foi significativamente inferior com CABG vs ICP. 
Apesar da maioria dos doentes apresentar DCE, cerca de 10% dos doentes tinham sido 
internados por eventos urgentes. 35 
O FREEDOM englobou uma amostra com alta prevalência de múltiplos fatores de risco 
cardiovasculares, sendo que 83% dos participantes tinham doença de 3 vasos e 99% com 
envolvimento da DA.37 
Apesar dos custos iniciais mais elevados, a CABG mostrou-se mais custo-efetiva 
comparada com ICP com DES nos doentes com DM e DAC multivaso.53 
Como o estudo não foi cego, os pacientes podem ter sido tratados de forma diferente, 
com base no seu procedimento de revascularização, tal como em outros estudos não 
duplamente cegos. No entanto, os dados colhidos foram objetivos e julgados de forma 
independente, e não sugerem diferenças entre os grupos na adequação do tratamento médico 
recebido. Claramente, existe uma grande variabilidade quanto aos tipos de doentes incluídos, 
como mostrado pela distribuição de score SYNTAX. Essa variação reflete a prática do mundo 
real e representa uma mais-valia deste estudo.36 
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Figura nº 6 - Comparação de estudos contemporâneos. 37 
 
O FREEDOM é o maior estudo randomizado de tratamento da doença coronária 
multivaso dedicado apenas a doentes diabéticos e em comparação com BARI 2D, SYNTAX, 
CARDia e BARI, destaca-se pela maior proporção de doentes com doença de 3 vasos.37  
Em relação à questão que visámos responder nesta revisão, de salientar apenas que 
nem todos os participantes tinham DCE. Ainda assim, permitiu reforçar a vantagem da 
revascularização cirúrgica a médio-longo prazo nos doentes diabéticos com doença multivaso. 
Em conclusão, embora não exista muita evidência científica específica para esta 
população de diabéticos com DCE multivaso, o que por si só também engloba situações 
bastante diferentes entre si, a maioria dos estudos revelou um maior benefício de CABG nestes 
doentes, especialmente na doença coronária de 3 vasos, envolvendo a DA proximal ou se o 
tronco comum for afetado. Paralelamente, a terapêutica médica optimizada é essencial em 
qualquer estratégia de revascularização, e pode mesmo ser a única medida terapêutica a 
tomar, particularmente se o doente não apresentar doença coronária tão grave nem que 
implique mau prognóstico se não for abordada. 
A decisão clínica individualizada feita por uma equipa médica (Heart Team), tendo em 
conta várias variáveis, como a anatomia coronária específica do doente, nomeadamente 
possibilidade de pontagem, o risco de AVC, função renal e função pulmonar, a preferência do 
doente ou a experiência do cirurgião, entre outras, permanece a melhor maneira de decidir a 
estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE e doença multivaso.33 
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1. Resumo 
A Diabetes Mellitus tem-se tornado uma pandemia mundial e está associada a um 
aumento de 4-6 vezes do risco de eventos cardiovasculares, que representam a principal 
causa de morbilidade e mortalidade nestes doentes. 
Em diabéticos com doença coronária estável multivaso, a melhor opção terapêutica é 
ainda uma decisão muito discutida e complexa. 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e encontrar a evidência 
sobre a melhor estratégia de revascularização nestes doentes. Para isso, realizou-se uma 
pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed. 
Não foram realizados até ao momento ensaios clínicos randomizados com este objetivo 
específico, que incluíssem apenas doentes diabéticos com doença coronária estável multivaso; 
no entanto, a maioria dos estudos indica que a revascularização cirúrgica se associa a um 
melhor prognóstico. 
 As características anatómicas e funcionais das lesões em cada uma das artérias 
coronárias, as co-morbilidades do doente e a sua preferência são outros fatores a ter em 
consideração, pelo que a decisão clínica quanto à melhor estratégia de tratamento tem de ser 
sempre individualizada. 
 
Palavras-chave: Doença coronária estável; diabetes mellitus; revascularização; doença 
multivaso. 
 
 
Abstract 
The Diabetes Mellitus has become a worldwide pandemic and is associated with an 
increase of 4-6 times the risk of cardiovascular events, which are the major cause of morbidity 
and mortality in these patients. 
In diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease, the best therapeutic 
option is still a complex and controversial decision. 
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This study aimed to perform a literature review and find evidence about the best 
revascularization strategy in these patients. For this, we performed a literature search using the 
PubMed database. 
To this date, there have not been conducted randomized clinical trials with this specific 
goal, which included only diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease; 
however, most studies indicate that surgical revascularization is associated with a better 
prognosis. 
The anatomical and functional characteristics of the lesions in each of the coronary 
arteries, associated co-morbidities and patient preference are other factors to consider, so the 
clinical decision about the best treatment strategy must always be individualized. 
 
Key words: Stable coronary artery disease; diabetes mellitus; revascularization; multivessel 
disease. 
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2. Introdução 
 
2.1 A Doença Coronária Estável 
 
A Doença Arterial Coronária é a patologia que causa maior morbimortalidade e que 
acarreta maiores custos nos países desenvolvidos.(Figura 1)1 
A principal causa é a doença aterosclerótica, cuja localização principal nas artérias 
coronárias epicárdicas origina reduções segmentares da área transversal dos vasos, com 
predileção pelos locais de maior turbulência de fluxo, e é responsável pelo aporte inadequado 
de sangue e oxigénio ao miocárdio. Quando as necessidades de sangue aumentam, uma 
estenose de 50% limita a capacidade de aumentar o fluxo, e uma estenose de 80% 
compromete o fluxo mesmo em repouso.1 
 
Figura nº 1 – Prevalência da DAC por idade e sexo nos EUA. 2 
 
Os doentes com DAC podem ser assintomáticos ou apresentar quadros clínicos 
estáveis, com angina - Angina Estável, ou quadros clínicos agudos - Síndromes Coronários 
Agudos. A AE ocorre geralmente quando uma ou mais placas ateroscleróticas obstrutivas 
causam isquemia miocárdica transitória, mas estável, com sintomas que são despertados pelo 
esforço. Os SCA abrangem doentes com Angina Instável ou com Enfarte Agudo do Miocárdio - 
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com ou sem supradesnivelamento de ST -, caracterizando-se pela instabilidade de placa e, no 
caso do enfarte, pela necrose miocárdica.1 
A gravidade da angina pode ser resumida pela classificação funcional da Canadian 
Cardiovascular Society.(Tabela I)3 
 
Tabela I – Classificação da gravidade da angina de acordo com a CCS.3 
 
 
Em muitos doentes, as manifestações precoces de aterosclerose são a disfunção 
endotelial e a doença microvascular, que se associam a um aumento do risco de complicações 
da DAC.4-6 
Uma anamnese pormenorizada é o pilar central no diagnóstico da AE. Na maioria dos 
casos é possível fazer um diagnóstico provável baseado apenas na história clínica, embora o 
exame físico e os exames auxiliares de diagnóstico sejam necessários para confirmar a 
doença, excluir outros diagnósticos ou fatores precipitantes, auxiliar na estratificação do risco e 
para avaliar a eficácia do tratamento.3 
Antes de qualquer exame auxiliar de diagnóstico ser considerado deve-se avaliar o 
estado geral de saúde, co-morbilidades e a qualidade de vida do doente. Se a avaliação sugere 
que a revascularização não é uma opção recomendada, pelo menos como primeira linha, 
podem ser executados outros exames, de acordo com a clínica do doente, para confirmar o 
diagnóstico e/ou auxiliar na estratificação de risco, e deve ser instituída terapêutica apropriada, 
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com anti-anginosos, mesmo que o diagnóstico de Doença Coronária Estável não tenha sido 
totalmente estabelecido.3 
A abordagem dos doentes com suspeita de DCE deve iniciar-se por uma avaliação da 
probabilidade pré-teste, que se baseia em características clínicas, sendo os seus principais 
determinantes a idade, o género e a natureza dos sintomas. Nos doentes com uma 
probabilidade intermédia de terem DCE devem realizar-se testes não invasivos para confirmar 
o diagnóstico de DCE. Se os testes não invasivos forem anormais, deve instituir-se terapêutica 
médica otimizada e fazer uma estratificação de risco de eventos subsequentes, para selecionar 
os doentes que podem beneficiar de investigação invasiva e revascularização. Esta escolha 
depende da gravidade dos sintomas, do risco do doente para eventos cardíacos adversos e da 
sua preferência.3 
A estratificação de risco na DCE é essencial. Nos grupos de alto risco e, portanto, mau 
prognóstico, há benefício com a revascularização e/ou terapêutica farmacológica intensiva, 
pois nos doentes que realizam revascularização, o risco de trombose ou reestenose é 
compensado pela diminuição significativa do risco de eventos isquémicos. Nos grupos de baixo 
risco e com bom prognóstico, o benefício de revascularização é limitado ou inexistente, visto o 
risco de trombose e reestenose, bem como o risco de morte subsequente, EAM, ou repetição 
de revascularização, exceder o baixo risco associado a uma estenose hemodinamicamente 
não significativa.3,7 
Os doentes com uma taxa de mortalidade anual de 3% são 
definidos como doentes de alto risco, de 1-3% por ano como de risco intermédio e menos de 
1% por ano como de baixo risco.3 
A estratificação de risco geralmente segue uma estrutura piramidal, com 
todos os doentes a serem avaliados clinicamente, procedendo à avaliação da função 
ventricular esquerda por ecocardiograma em repouso e, na maioria, para avaliação não 
invasiva da isquemia / anatomia coronária. 3 
Quando se propõe a revascularização, esta pode ser cirúrgica - CABG (Coronary Artery 
Bypass Grafting) ou percutânea - com ICP (Intervenção Coronária Percutânea) e pode ser 
considerada em determinadas situações, nomeadamente: em fases instáveis da doença, 
quando a terapêutica médica não é eficaz no controlo dos sintomas, quando existe isquemia 
extensa ou anatomia coronária de alto risco, na presença de disfunção ventricular esquerda, ou 
quando existe grande probabilidade de sucesso e risco aceitável de morbilidade e mortalidade 
e o doente, devidamente informado, também prefere optar por essa intervenção.1 
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O procedimento de escolha da CABG consiste na realização de uma anastomose entre 
uma ou mais artérias (artéria mamária interna ou, eventualmente, de artéria radial), com as 
artérias coronárias, distalmente às lesões obstrutivas. Quando não é possível fazer bypass 
arterial, utiliza-se um segmento venoso (geralmente a veia safena) para estabelecer uma 
conexão ente a aorta e a artéria coronária. 1 
Os índices de permeabilidade vascular a longo prazo são significativamente maiores 
com o bypass de artérias do que com bypass da veia safena. Nomeadamente, nos doentes 
com obstrução da artéria coronária descendente anterior, a sobrevida é significativamente 
maior quando o bypass coronário usa a artéria mamária interna em vez da veia safena. 8 
A ICP consiste em fazer passar um fio-guia, sob orientação fluoroscópica, através da 
estenose da artéria coronária, insuflando depois temporariamente um balão nesse local e 
alargando o lúmen. Este procedimento pode ser complementado com a colocação de um stent, 
montado num balão desinsuflado, que é colocado na lesão e pressionado contra a parede do 
vaso com a insuflação do balão. O balão é depois desinsuflado e removido, deixando o stent 
permanentemente contra a parede do vaso.1 
A seleção dos doentes é fundamental para evitar o risco de complicações.1 
A dilatação adequada realiza-se em mais de 95% dos casos e traduz-se por um 
aumento do diâmetro luminal em mais de 20% e numa obstrução residual menor que 50% do 
diâmetro. A reestenose ocorre em 20% dos casos aos 6 meses com stents metálicos, sendo 
mais frequente em doentes com diabetes, em lesões da artéria descendente anterior, se as 
artérias forem de pequeno calibre, submetidas apenas a dilatação parcial, se existirem vasos 
obstruídos contendo trombos ou em que se verificou o fenómeno de “no reflow”.1 
Os stents farmacológicos contêm um agente antiproliferativo que é fixado ao stent 
convencional com o uso de revestimento de um polímero, reduzindo a reestenose clínica em 
50% dos casos. Nas lesões não complicadas, a reestenose sintomática ocorre em 5-12% dos 
doentes. Atualmente, a maioria dos stents implantados são farmacológicos. Os stents de 2ª 
geração (revestidos com everolimus, ou zotarolimus) são mais eficazes e com menos 
complicações e têm taxas mais baixas de trombose do stent e EAM do que os de 1ª geração 
(sirolimus, paclitaxel).1 
A escolha de ICP vs CABG também está relacionada com o sucesso que se espera de 
cada procedimento, com as complicações previstas e com os riscos associados a cada uma 
destas intervenções. Por outro lado, a decisão de realizar ICP ou CABG também pode 
depender da importância da revascularização completa do doente.1 
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2.2. A Doença Coronária Estável nos doentes diabéticos 
 
A Diabetes Mellitus é uma doença metabólica caraterizada por hiperglicemia crónica, 
com distúrbios no metabolismo dos hidratos de carbono, lípidos e proteínas, que origina 
defeitos na secreção da insulina, na sua ação ou em ambas, e causa lesões a longo prazo em 
vários órgãos, incluindo no sistema cardiovascular.9 
O estado pró-trombótico e pró-inflamatório associado a disfunção endotelial e distúrbios 
metabólicos, como hiperglicemia, dislipidemia, obesidade, resistência à insulina e stress 
oxidativo, são fatores chave para a aceleração do processo aterosclerótico nos doentes 
diabéticos, que, não só aumentam a predisposição para DAC, como também são responsáveis 
por eventos trombóticos graves. Para além disso, a DM associa-se a lesões coronárias mais 
complexas e, nomeadamente, a doença multivaso. 9-12 
A DM é considerada uma pandemia pela Organização Mundial de Saúde. Durante a 
última década, a sua prevalência aumentou 40% nos países industrializados e quase triplicou 
nos países em desenvolvimento.13-14 Estima-se que a prevalência global de DM entre adultos 
em 2030 seja de 7,7% (439 milhões de pessoas).15 
 Em Portugal, em 2012 a prevalência da DM foi de 12,9% nos indivíduos entre os 20 e 
os 79 anos, o que corresponde a um valor estimado de 1 milhão de indivíduos.16 
Os doentes diabéticos têm um risco de eventos CV 4-6 vezes superior aos não-
diabéticos. Estes eventos são responsáveis por 75% de todos os internamentos e por 80% de 
todas as mortes nos doentes diabéticos.17 
A mortalidade por Doença Cardiovascular triplicou em homens diabéticos e aumentou 2 
a 5 vezes em mulheres diabéticas, em comparação com doentes não diabéticos com a mesma 
idade e sexo.18 Efetivamente, a DCV é a principal causa de morbilidade e mortalidade nos 
doentes diabéticos e o principal contribuinte para os custos diretos e indiretos da diabetes.19 
Em Portugal, 31% dos internamentos por EAM são em diabéticos e a sua importância 
relativa aumentou 4,7% nos últimos 10 anos.16 
A DM é um fator de risco independente para DCV e, por si só, um doente com DM já é 
considerado um doente de alto risco de DCV e se, associadamente, tiver outros fatores de 
risco cardiovasculares ou lesão de órgãos-alvo é considerado de muito alto risco.19-21 
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Para estes doentes estão habitualmente recomendados valores de HbA1c <7%, valores 
de Pressão Arterial <140/80mmHg e colesterol LDL < 70 mg/dL.19,20 
A prevalência de isquemia assintomática é maior nos doentes diabéticos do que em não 
diabéticos, possivelmente pela neuropatia autonómica. Devido à elevada prevalência de DAC e 
à elevada mortalidade CV, seria de esperar que a realização do rastreio de rotina em doentes 
assintomáticos fosse útil.21 Porém, o seu papel, para além da estratificação de risco, é 
controverso, principalmente em doentes diabéticos com tratamento dos fatores de risco 
cardiovasculares e terapêutica antidiabética optimizada.22-24 
A avaliação dos doentes diabéticos com dor torácica por suspeita de DAC é 
sobreponível aos doentes não diabéticos, seguindo as mesmas indicações.3  
 
3. Objetivo 
 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e discutir a evidência clínica 
atual sobre a melhor estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE 
multivaso. 
 
4. Metodologia 
 
Foi efetuada uma pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed, no dia 5 de 
Novembro de 2013, em que foram selecionados estudos em Inglês e/ou Português, com as 
seguintes palavras-chave: coronary artery disease, bypass, angioplasty e diabetes. 
Foram obtidos 1026 artigos. Restringindo a pesquisa a artigos publicados nos últimos 
10 anos, obtiveram-se 548 artigos, dos quais 65 eram estudos clínicos randomizados. 
Com base na leitura integral, a pesquisa foi restrita a estudos com amostras 
constituídas na totalidade por doentes diabéticos, obtendo-se 35 artigos. 
Para o propósito desta revisão bibliográfica foram selecionados e descritos 9 artigos, 
que correspondem a 4 ensaios clínicos randomizados. 
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Tabela II - Lista de artigos descritos na presente revisão bibliográfica. 
Frye RL, et al. A randomized trial of therapies for type 2 diabetes and coronary artery disease. 
N Engl J Med 2009. – estudo BARI 2D 
The BARI 2D study group. Baseline characteristics of patients with diabetes and coronary 
artery disease enrolled in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Am Heart J 2008. 
Brooks MM, et al. Clinical and angiographic risk stratification and differential impact on 
treatment outcomes in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Circulation 2012. 
Kim LJ, et al. Factors related to the selection of surgical versus percutaneous revascularization 
in diabetic patients with multivessel coronary artery disease in the BARI 2D (Bypass 
Angioplasty Revascularization Investigation Type 2 Diabetes) trial. JACC Cardiovasc Interv. 
2009. 
Kapur A, et al. Randomized comparison of percutaneous coronary intervention with coronary 
artery bypass grafting in diabetic patients: 1-year results of the CARDia (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes) trial. J Am Coll Cardiol 2010. – estudo CARDia 
Kamalesh M, et al.; VA CARDS Investigators. Percutaneous Coronary Interventions Versus 
Coronary Bypass Surgery in United States Veterans With Diabetes. J Am Coll Cardiol 2013. – 
estudo VA CARDS 
FREEDOM Trial Investigators. Strategies for multivessel revascularization in patients with 
diabetes. N Engl J Med 2012. – estudo FREEDOM 
Bansilal S, et al. The Future Revascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus: 
Optimal management of Multivessel disease (FREEDOM) trial: Clinical and angiographic 
profile at study entry. American Heart Journal 2012. 
Magnuson EA, et al. Cost-effectiveness of percutaneous coronary intervention with drug 
eluting stents versus bypass surgery for patients with diabetes mellitus and multivessel 
coronary artery disease: results from the FREEDOM trial. Circulation 2013. 
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5. Resultados 
 
O Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (estudo BARI 
2D) é um estudo clínico randomizado (em que a randomização foi estratificada de acordo com 
o método de revascularização escolhido pelo médico assistente), realizado entre Janeiro de 
2001 e Março de 2005, em 49 centros clínicos na América do Norte, América do Sul e Europa, 
em que 2.368 doentes diabéticos com DAC foram selecionados para um tratamento 
cardiovascular, que incluía tratamento médico otimizado ou associado a revascularização, e 
também tratamento da diabetes, com sensibilização com insulina ou tratamento com 
insulina.25,26 
Os doentes eram inicialmente divididos de acordo com o método de revascularização 
(ICP ou CABG) considerado mais apropriado para a sua anatomia coronária pelo médico 
assistente. Posteriormente, os doentes candidatos a CABG eram randomizados aleatoriamente 
para CABG ou tratamento médico, e os doentes candidatos a ICP eram randomizados para 
ICP ou terapêutica médica.(Figura 2)25 
A revascularização teria de ser realizada dentro de 4 semanas após a randomização.25 
Para além disso, utilizando um desenho de estudo factorial 2x2, cada um dos grupos 
referidos era depois randomizado para tratamento com administração de insulina ou 
sensibilização à insulina.(Figura 2) 25-27  
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Figura nº2 – Randomização do estudo BARI 2D. 25 
 
Os doentes eram elegíveis para o estudo se tivessem, pelo menos, 25 anos de idade, 
com diagnóstico de DM tipo 2, isquemia documentada e DAC documentada angiograficamente 
com, pelo menos, uma lesão significativa (≥ 50% de estenose) adequada para revascularização 
eletiva. Doentes com angina de esforço clássica, mas sem um teste de stress pré-
procedimento eram elegíveis se tivessem uma lesão com estenose ≥70%. O estudo focava-se 
em DAC, sem ser no contexto de EAM: os doentes tinham AE, na sua maioria, ou então, cerca 
de 10% com AI. 26  
Os critérios de exclusão incluíam a necessidade de revascularização coronária 
imediata, doentes que tivessem realizado revascularização 12 meses antes, insuficiência 
cardíaca congestiva classe funcional III ou IV de New York Heart Association, necessidade de 
outra cirurgia vascular de grande porte, estenose ≥ 50% do tronco comum, hemoglobina A1c > 
13%, creatinina sérica> 2,0 mg/dl e doença hepática.26 
A média de follow-up foi de 5,3 anos.27 
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O endpoint primário era morte global. O principal endpoint secundário era um composto 
de eventos CV major, englobando morte, EAM ou AVC.27 
 
Tabela III – Caraterísticas dos doentes incluídos no estudo BARI2D.26 
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Um terço dos doentes tiveram um score angiográfico >= 17,1% e foram classificados 
como de alto risco angiográfico, e um terço dos doentes tiveram um score de 
Framingham>=17,5% e foram classificados como de alto risco clínico. De notar que 55% dos 
doentes classificados no grupo angiográfico de alto risco tinha doença de 3 vasos e 42% 
tinham FEVE anormal, enquanto que 51% dos doentes classificados no grupo angiográfico de 
baixo risco tinha doença de um único vaso e apenas 6% tinham FEVE anormal.27 
Um score de Framingham alto e um score angiográfico alto foram associados a um risco 
significativamente maior de todas as causas de morte, EAM ou AVC aos 5 anos na população 
BARI 2D. (Figura 3)27 
 
Figura nº 3 – Risco de eventos cardiovasculares no BARI2D de acordo com o score de risco de 
Framingham e angiográfico.27 
O tratamento de revascularização a curto-prazo (ICP ou CABG dentro de 4 semanas 
após a randomização) não mostrou diferenças estatisticamente significativas 
comparativamente com o tratamento médico optimizado, em relação aos endpoints pré-
definidos.27 
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Figura nº 4 – Odds Ratio ajustado para seleção de CABG vs ICP.28 
 
Com efeito, a revascularização a curto prazo não se mostrou significativamente superior 
ao tratamento médico em termos do endpoint primário (morte por qualquer causa) nestes 
doentes diabéticos com DCE, resultados que foram concordantes com outros estudos, como o 
COURAGE29; no entanto, no subgrupo de doentes candidatos a CABG (e que eram doentes 
com índices de risco mais altos, com doença coronária mais extensa e complexa – Tabela III), 
verificou-se que a cirurgia de revascularização miocárdica se associou a uma redução 
significativa de eventos CV major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal (particularmente no subgrupo tratado com 
sensibilizadores da insulina). 
Importa ainda relembrar que este estudo pretendeu avaliar a vantagem de 
revascularização breve (em 4 semanas) versus a manutenção de terapêutica médica até 
agravamento clínico, não excluindo a possibilidade de revascularização durante o tempo de 
seguimento. Isto é, os doentes randomizados para tratamento médico poderiam ser 
submetidos a revascularização durante o follow-up se houvesse progressão dos sintomas, 
ocorrência de SCA ou isquemia grave. De facto, durante os 5 anos de follow-up, 42% dos 
doentes que tinham sido randomizados para tratamento médico fizeram crossover para 
revascularização (42.1% no grupo ICP e 39.7% no grupo CABG), o que pode ter contribuído 
Ana Gonçalves 
15 
 
para subvalorizar os benefícios da revascularização (nomeadamente cirúrgica). Para além 
disso, outros estudos indicaram que os benefícios da cirurgia poderiam fazer-se notar apenas 
ao fim de 1 ano ou mais depois da intervenção.30 
Apesar deste estudo não se focar apenas na doença multivaso, podemos formular a 
hipótese de que nos doentes com doença multivaso (verificou-se doença coronária de 3 vasos 
em 52.4% dos doentes do grupo CABG e em 20.3% dos doentes do grupo ICP), 
nomeadamente nos candidatos a CABG, a revascularização pode ser mais benéfica em termos 
de ocorrência de eventos cardiovasculares adversos. 
Por outro lado, o endpoint primário deste estudo foi a mortalidade global, o que tem 
algumas vantagens, porque é geralmente o que conseguimos avaliar com maior fiabilidade, 
mas, por outro lado, pode fazer com que os resultados não sejam tão expressivos, porque o 
que esperamos que efetivamente melhore com estas estratégias de revascularização é a morte 
cardíaca e a ocorrência de eventos cardiovasculares – no BARI-2D, em particular, a taxa de 
mortalidade teria de ter uma redução de 30% ou mais para ser detetada com um poder de 88% 
(e, mesmo assim, os autores tiveram de alargar o período de seguimento que tinham 
inicialmente planeado para conseguir este poder estatístico). 
De assinalar ainda que este estudo não pretendeu comparar estratégias de 
revascularização (ICP vs CABG) entre si. O estudo BARI inicial comparou ICP com CABG, mas 
nessa altura a ICP consistia apenas em angioplastia com balão, tendo esta tido piores 
resultados em termos de outcomes comparativamente com a cirurgia, particularmente em 
doentes diabéticos.31 
No BARI-2D, apesar da utilização de stents, no grupo candidato a ICP apenas um terço 
dos doentes foi tratado com DES. Apesar dos eventos associados a BMS não terem sido 
significativos, atualmente os DES são recomendados em doentes diabéticos, sobretudo para 
diminuir a ocorrência de reestenose, pelo que esta pode ser uma limitação à generalização dos 
resultados na era actual.21 
Ainda assim, este estudo reforça a ideia de que, nos doentes com DCE, mesmo se 
diabéticos, sobretudo se não tiverem doença grave ou multivaso (se não forem candidatos a 
CABG), o tratamento médico é tão eficaz quanto a revascularização a curto-prazo.  
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Numa sub-análise do estudo BARI 2D, foram avaliados os fatores demográficos, 
clínicos e angiográficos que influenciaram a seleção entre CABG ou ICP em pacientes 
diabéticos com doença multivaso.28 
Foram excluídos os doentes com doença num único vaso (n=611), que foram 
previamente submetidos a revascularização do miocárdio (n=152), e com <80% da linha de 
base de dados completos ou sem uma avaliação clínica local angiográfica (baseline n=35). 
Assim, a população do estudo incluiu 1.593 pacientes com DAC nos EUA (n=910) e fora dos 
EUA (n=683).28 
Nesta sub-análise comprovou-se que os doentes com DAC mais grave e extensa, como 
indicado pela doença multivaso e extensão da área de miocárdio em risco, eram mais 
propensos a serem selecionados para CABG (ambos p<0,001). Concluiu-se ainda que a 
escolha de CABG em vez de ICP foi baseada em grande parte pelas características 
angiográficas de gravidade da DAC, incluindo a presença de doença de três vasos (OR: 4,43, 
IC 95%: 3,35-5,85, p<0.001), estenose da DA proximal >=50% (OR: 1,78, IC 95%: 1,20-2,64, 
p<0.005), qualquer estenose da DA >=70% (OR: 2,86, IC 95 % : 2,11-3,88, p <0,001), oclusão 
crónica total (OR: 2,35, 95 % CI : 1,76-3,13, p<0,001) e 2 ou mais lesões classe C (OR: 2,06, 
IC 95 % : 1,44-2,95, p <0,001). A idade >=65 anos também teve uma associação significativa 
com preferência por CABG (OR: 1,43, IC 95%: 1,09-1,88, p<0,011), enquanto que a estratégia 
cirúrgica era menos provável de ser selecionada em doentes que já tinham sido submetidos a 
ICP (OR: 0,45, IC 95%: 0,31-0,64, p<0.001) e nos randomizados depois de 25 de abril de 2003, 
altura em que foi introduzida a utilização de DES (OR: 0,60, IC 95%: 0,43-0,83, p<0,003). Os 
doentes com FEVE < 40% nos EUA também tinham sido preferencialmente selecionados para 
CABG (p<0,01). Após o ajuste para as características do doente, a probabilidade de seleção de 
CABG foi maior entre os doentes nas regiões não norte-americanas em comparação com os 
doentes dos EUA (OR: 2,89, IC 95%: 1,22-6,83, p <0,017).28 
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Tabela IV – Caraterísticas angiográficas associadas com a seleção dos doentes para o grupo CABG ou ICP no 
estudo BARI2D.28 
 
 
 
Num outro estudo, Randomized Comparison of Percutaneous Coronary 
Intervention With Coronary Artery Bypass Grafting in Diabetic Patients (estudo CARDia), 
o objetivo foi comparar a segurança e a eficácia da ICP com stent vs CABG em diabéticos com 
doença coronária multivaso sintomática.32 
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Em 24 centros, foram randomizados 510 doentes diabéticos com doença coronária 
multivaso ou doença de um vaso complexa (ostial ou doença da DA proximal) que foram 
orientados para realizar revascularização coronária por motivos clínicos.(Figura 5) Os critérios 
de exclusão foram: incapacidade de obter consentimento, idade superior a 80 anos, 
revascularização prévia, doença do tronco comum, choque cardiogénico, EAM com elevação 
de ST nas últimas 6 semanas, FEVE < 20%, e contra-indicações para tratamento anti-
agregante.32 
 
 
Figura nº 5 – Randomização e follow-up do estudo CARDia.32 
 
O endpoint primário era um endpoint combinado de mortalidade por todas as causas, 
EAM e AVC e o endpoint secundário mais importante incluía a repetição da revascularização. 32 
Inicialmente foram usados BMS, mas mudou-se para DES com sirolimus quando estes 
se tornaram disponíveis (69% dos doentes que fizeram ICP receberam DES). 32 
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Com 1 ano de follow-up, o endpoint primário foi de 10,5% no grupo CABG e 13,0% no 
grupo ICP (p = 0,39), isto é, revelando uma tendência não significativa a favor de CABG, 
sobretudo pela menor ocorrência de EAM. No entanto, este estudo ficou com pouco poder para 
detectar diferenças no endpoint primário. Quando os pacientes submetidos a revascularização 
do miocárdio foram comparados apenas com o grupo de doentes que receberam DES, as 
taxas de endpoint primário mantiveram-se similares.32 
As taxas de mortalidade por todas as causas foram também idênticas (3,2%), e as taxas 
de endpoint primário conjugado com repetição de revascularização favoreceram o CABG 
(11,3% e 19,3%, respetivamente; HR: 1.77, p= 0,02). No entanto, tal como em outros estudos, 
nomeadamente o SYNTAX, as taxas de AVC após CABG foram superiores.32,33 
Assim, este estudo randomizado com follow-up de um ano não demonstrou a não-
inferioridade da ICP face à CABG em doentes diabéticos com DCE.29 No entanto, convém 
assinalar que a maioria dos doentes incluídos apresentava doença coronária de 3 vasos, em 
que a performance do CABG tem sido melhor, pelo que estes resultados não são discordantes 
de estudos prévios, como o BARI e o ARTS I e II.30,34  
Este ensaio clínico, ao contrário do BARI-2D, comparou a revascularização cirúrgica 
com a percutânea e não a revascularização com terapêutica médica optimizada.  
 
No estudo Percutaneous Coronary Intervention Versus Coronary Bypass Surgery 
in United States Veterans With Diabetes (estudo VA CARDS), o objetivo era determinar a 
estratégia de revascularização coronária ideal em diabéticos com doença coronária grave.35 
Neste estudo prospectivo e multicêntrico, 198 doentes elegíveis com diabetes e doença 
coronária grave foram aleatoriamente randomizados para realização de CABG (n = 97) ou ICP 
com DES (n = 101), com um follow-up de, pelo menos, 2 anos.35 
Os doentes eram elegíveis se tivessem diabetes e DAC multivaso, incluindo a artéria 
DA ou DAC isolada da DA proximal. Se as estenoses fossem intermédias (entre 50% a 70%), 
era necessário comprovar a existência de isquemia. Os critérios de exclusão foram: idade <18 
anos, mulheres em idade fértil, incapacidade de dar consentimento informado, cirurgia cardíaca 
concomitante, doença cardíaca congénita, expectativa de vida <2 anos, ausência de 
possibilidade cirúrgica, CABG no ano anterior, insuficiência cardíaca classe III descompensada 
ou IV, história de AVC embólico há menos de 6 meses, história de AVC hemorrágico, história 
de hemorragia gastrointestinal há menos de 1 mês, sensibilidade conhecida a glicoproteína 
Ana Gonçalves 
20 
 
IIb/IIIa, uso crónico de corticóides, diátese hemorrágica e elevação aguda do segmento ST. 
Critérios de exclusão angiográficos foram oclusão crónica total, em dois ou mais territórios, 
doença do tronco comum não protegido, indisponibilidade de ambas as artérias torácicas 
internas, e ICP de um vaso major há menos de 1 ano.35 
No global, as características basais dos doentes não eram significativamente diferentes 
entre os 2 grupos (Tabela V). 
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Tabela V – Caraterísticas da amostra do estudo VA CARDS. 35 
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O endpoint primário consistia em EAM não fatal ou morte. Os endpoints secundários 
consistiam em morte por qualquer causa, mortalidade cardíaca, EAM não fatal e AVC.35 
As conclusões deste estudo ficaram muito limitadas pelo facto de ter perdido poder 
estatístico ao recrutar apenas 25% da amostra de doentes prevista, devido a um tempo de 
recrutamento mais longo do que o esperado, e o tempo de seguimento também foi encurtado. 
Após um período médio de follow-up de 2 anos, a mortalidade por todas as causas foi 
significativamente menor nos doentes submetidos a CABG (5,0 % para CABG e 21% para ICP; 
hazard ratio: 0,30; 95% IC: 0,11-0,80), enquanto que o risco de EAM não-fatal foi 
surpreendentemente maior no grupo submetido a CABG (15% vs 6,2 %; hazard ratio: 3,32; 
95% IC: 1,07-10,30).35 
 
O estudo Strategies for Multivessel Revascularization in Patients with Diabetes 
(estudo FREEDOM), foi realizado de Março de 2005 a Abril de 2010, em 140 centros 
internacionais. Neste ensaio clínico, 1900 doentes diabéticos, com doença coronária multivaso, 
foram randomizados para revascularização por ICP utilizando DES (sirolimus e paclitaxel) ou 
para CABG.36 
Ana Gonçalves 
23 
 
A doença coronária multivaso era comprovada angiograficamente e englobava 
estenoses de >70% em dois ou mais vasos, envolvendo, pelo menos, dois territórios coronários 
separados e sem estenose significativa do tronco comum.36 
O follow-up médio dos doentes foi de 4.37 anos (mínimo de 2 anos) e a todos foi 
prescrita terapêutica médica recomendada, nomeadamente para o controlo do colesterol de 
baixa densidade, PA sistólica e HbA1c.36 
A idade média dos doentes foi de 63,1±9,1 anos e 29% eram mulheres. O score 
SYNTAX médio foi 26,2±8.6 e não diferiu significativamente entre os grupos.(Tabela VI) Dos 
doentes que realizaram ICP, em 51% foram utilizados stents com sirolimus e em 43% stents 
com paclitaxel.36 
Nesta amostra, 30,7% dos doentes tinham sido internados com SCA, após 
normalização de biomarcadores de isquemia miocárdica. Os restantes 69,3% tinham DCE. 
Aproximadamente 41% foram submetidos a testes de isquemia e, destes, 75% tinham 
isquemia moderada ou grave.37 
A doença coronária de 3 vasos estava presente em 83% dos participantes, com uma 
média de 5,7±2,2 lesões (estenose de ≥50% de diâmetro) por doente e um peso total médio de 
doença (comprimento total de todas as lesões) de 77,6±33,5 mm. Quase todos (99%) os 
participantes tinham envolvimento da DA. A lesão “culpada” foi localizada na DA proximal em 
14% dos casos.37 
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Tabela VI – Caraterísticas da amostra do estudo FREEDOM. 36 
 
 
Todos os doentes tinham indicação para revascularização com base em sintomas de 
angina ou evidência objetiva de isquemia miocárdica. Foram excluídos doentes com CABG 
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prévia ou cirurgia valvular, doença do tronco comum, com EAM com elevação de ST nas 
últimas 72 horas, ou ICP prévia nos últimos 6 meses.37 
O endpoint primário incluía morte por qualquer causa, EAM não fatal ou AVC não fatal.31 
Este ocorreu com maior frequência no grupo ICP (p = 0,005), com taxas aos 5 anos de 26,6% 
no grupo ICP e 18,7% no grupo CABG.36 
Em 5 anos, 13,9% dos doentes no grupo ICP tinha tido um EAM, em comparação com 
6,0% no grupo CABG. Houve um aumento da mortalidade por todas as causas no grupo ICP (P 
= 0,049), com taxas de 16,3% em 5 anos no grupo ICP vs 10,9% no grupo CABG. Portanto, o 
benefício da revascularização do miocárdio foi mais evidente pelas diferenças nas taxas de 
EAM (p<0,001) e morte por qualquer causa (p=0,049).36 
O AVC foi mais frequente no grupo CABG, com taxas aos 5 anos de 2,4% no grupo ICP 
e de 5,2% no grupo CABG (p=0,03).36 
A análise de acordo com a categoria do score SYNTAX não mostrou interação 
significativa entre os subgrupos (p=0,58). Aos 5 anos, a diferença absoluta na taxa do endpoint 
primário no grupo ICP, em comparação com o grupo CABG, foi semelhante nos três subgrupos 
SYNTAX (6% para um score SYNTAX baixo, 10% para um score SYNTAX intermédio e 8% 
para um score SYNTAX elevado).36 
Até um ano após o procedimento, houve uma diferença significativa nas taxas de 
grandes eventos cardiovasculares e cerebrovasculares adversos, com 16,8% no grupo ICP 
versus 11,8% no grupo CABG (p=0,004). Esta diferença foi atribuída, em grande parte, à 
necessidade de repetição de revascularização no grupo ICP, de 12,6%, em comparação com o 
grupo CABG, em 4,8% dos pacientes (hazard ratio, 2,74; 95% CI, 1,91-3,89, p<0,001).36 
O estudo FREEDOM recrutou uma amostra adequada para fornecer uma resposta 
definitiva relativamente à superioridade de uma estratégia de revascularização sobre outra, 
com 80% de poder para detetar uma redução relativa de 27% no endpoint primário.37 
Foram usadas técnicas contemporâneas de ICP e CABG e terapia médica 
complementar recomendada.36 
A terapêutica médica concomitante é importante para todos os doentes com diabetes e 
doença coronária. No grupo ICP, quase 90% dos pacientes utilizavam terapia antiplaquetária 
dupla aos 12 meses e observaram-se taxas semelhantes de uso da maioria dos outros 
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medicamentos cardiovasculares nos dois grupos de estudo (ao contrário do que sucedeu no 
estudo SYNTAX). 36 
 
6. Discussão e Conclusão 
 
Em diabéticos com DCE multivaso, a decisão quanto à melhor opção terapêutica é 
complexa, mesmo tendo em conta a informação clínica e angiográfica e os riscos associados a 
cada tratamento.38 
Na decisão entre as técnicas de revascularização, é importante ter em conta as 
caraterísticas de cada uma. A CABG tem mostrado ser mais  vantajosa nos diabéticos com 
doença coronária mais extensa e complexa, sendo particularmente duradouros os enxertos 
arteriais, que permitem reduzir a re-revascularização comparativamente à ICP, e acarretam 
menor taxa de eventos e de morte nestes doentes, na maioria dos estudos. 39 
Porém, nos doentes com grande risco cirúrgico, que se recusam a fazer cirurgia ou com 
DAC de baixa severidade e consistindo em lesões focais, a ICP pode ser uma boa opção. 39 
A CABG possibilita uma revascularização completa mais frequentemente do que a ICP, 
levando a menos repetições das intervenções de revascularização e a menor ocorrência de 
angina durante o follow-up, mas pode ter mais complicações agudas e a hospitalização pode 
ser mais prolongada.40-43 Em particular, o risco de AVC peri-procedimento é maior na CABG.43 
Por outro lado, os stents não evitam o desenvolvimento de doença proximal ou 
imediatamente distal ao stent, enquanto que o enxerto por CABG permite tornar a lesão 
proximal ao bypass irrelevante.39 
Um dos principais problemas ao rever os estudos nesta área é a heterogeneidade dos 
critérios de inclusão dos doentes, nomeadamente pela falta de uniformidade  quanto à  
gravidade e complexidade da doença coronária. 
Rever esta classificação pode ser um desafio, pois, por exemplo, um doente com uma 
lesão do tronco comum distal e envolvendo a bifurcação e com uma oclusão na artéria 
coronária direita é considerado portador de doença de 3 vasos, assim como um paciente com 
três lesões focais nas porções médias de ramos das três artérias coronárias. Ambos são 
caracterizados rotineiramente como portadores de "doença de 3 vasos", apesar do primeiro 
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doente representar um desafio terapêutico muito maior e ter um prognóstico completamente 
diferente em comparação com o segundo doente, independentemente da estratégia de 
revascularização.44 
A ausência de classificação da gravidade da doença da artéria coronária em alguns 
estudos e as dificuldades na comparação da complexidade da DAC baseada em critérios 
angiográficos pré-tratamento entre vários grupos limita a interpretação dos resultados destes 
estudos.44 
No Percutaneous Coronary Intervention versus Coronary-Artery Bypass Grafting 
for Severe Coronary Artery Disease (estudo SYNTAX) compararam-se os resultados da 
utilização de ICP (DES com paclitaxel) com CABG em doentes com doença de 3 vasos não 
tratada previamente e/ou doença do tronco comum.33 
O score SYNTAX foi desenvolvido para este estudo, para caracterizar de forma 
prospetiva a anatomia coronária, relativamente ao número de lesões e ao seu impacto 
funcional, localização, e complexidade.(Tabela VII) Scores SYNTAX mais elevados, indicativos 
de doença mais complexa, representam um desafio terapêutico maior e têm potencialmente 
pior prognóstico.44 
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Tabela VII – Algoritmo do score SYNTAX.44 
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O impacto da complexidade da lesão na evolução clínica foi avaliado através da análise 
dos resultados dos doentes aos 3 anos em relação ao seu score SYNTAX.45 
Em relação à complexidade anatómica, nos doentes com anatomia coronária menos 
complexa (doentes com doença de 3 vasos e score SYNTAX baixo - ≤22 - ou doença do tronco 
comum e score SYNTAX baixo ou intermédio - 23-32), a ICP pode ser uma opção de 
tratamento aceitável para a revascularização do miocárdio. Os doentes com doença mais 
complexa (doença de 3 vasos e score SYNTAX intermédio ou alto e pacientes com doença do 
tronco comum e score SYNTAX alto - ≥33) têm um risco aumentado de um evento MACCE 
com ICP e a CABG é a opção de tratamento preferencial.45 
Uma característica importante do score SYNTAX é que se baseia em lesões individuais, 
ou seja, para cada lesão é calculada a pontuação respetiva e a pontuação total do score é a 
soma das pontuações individuais.44 
O seu objetivo é possibilitar uma classificação angiográfica que gradue a complexidade 
da DAC e obter recomendações baseadas em evidência para a seleção da técnica ideal de 
revascularização do miocárdio. Além disso, permite a comparação da complexidade da DAC 
em doentes individuais e grupos de doentes e a avaliação da adequação e abrangência da 
técnica de revascularização, sendo que o prognóstico se relaciona com a complexidade da 
doença na vasculatura coronária.44 
Numa sub-análise de 452 doentes diabéticos do estudo SYNTAX, doentes submetidos 
a CABG apresentavam uma menor incidência do conjunto de eventos cardiovasculares (morte, 
EAM, AVC ou repetição de revascularização) em relação ao grupo ICP (26,0% vs 14,2%), 
atribuído principalmente a uma taxa significativamente maior de repetição da revascularização 
(20,3 vs 6,4 %), mas não houve diferença quanto à incidência de morte ou EAM.46 
Aos três anos de follow-up de doentes com DM, o endpoint primário ocorreu 
significativamente mais frequentemente com ICP do que com CABG (37,0% vs 22,9%).47 
Aos cinco anos, o endpoint primário composto manteve-se maior no grupo ICP 
comparativamente ao grupo CABG (46,5% vs 29,%, p=0,0002).48,49 
O score SYNTAX possibilitou, portanto, uniformizar a classificação da gravidade das 
lesões, necessária para a decisão da técnica de revascularização nos doentes com doença 
multivaso. 
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O score SYNTAX II adiciona caraterísticas clínicas para aperfeiçoar a decisão de 
tratamento individualizado. Deduz-se que o score SYNTAX II influencie melhor a tomada de 
decisão entre ICP e CABG, contudo são necessários estudos que comparem as taxas de 
eventos adversos após a revascularização.50 
Uma limitação desta revisão bibliográfica foi a relativa escassez de estudos elaborados 
especificamente para avaliar a escolha da estratégia de revascularização em doentes 
diabéticos com DCE e doença multivaso. 
O estudo BARI-2D foi planificado para comparar revascularização coronária com a 
terapia médica intensiva e não para comparar CABG com ICP.24,48 
A principal conclusão que os autores retiram é que a revascularização não se mostrou 
significativamente superior ao tratamento médico em termos do outcome primário, que era 
morte por qualquer causa; no entanto, nos doentes que seriam candidatos a CABG (e que 
eram doentes mais graves), verificou-se que CABG trouxe uma redução significativa de 
eventos cardiovasculares major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal.25 
Por outro lado, as diferenças de prognóstico observadas no grupo CABG do estudo 
BARI-2D estão confinadas ao subgrupo de doentes considerados de alto risco, com base no 
seu perfil angiográfico.25 
Adicionalmente, doentes com DM tipo 2 e revascularização incompleta apresentaram 
mais eventos CV a longo prazo.51 
O estudo BARI-2D foi iniciado e a análise angiográfica foi concluída antes do 
desenvolvimento do score SYNTAX e, portanto, não se pode comparar o score angiográfico 
utilizado no estudo BARI-2D com o score SYNTAX.27 
Um dos aspetos mais impressionantes deste estudo foi a generalização da coorte a 
uma amostra real de doentes com patologia CV. 52 
Relativamente à sub-análise do estudo BARI 2D, algumas das limitações do estudo 
deviam-se ao facto dos doentes do Brasil, México, República Checa e Áustria serem de apenas 
um centro médico no respetivo país e não existirem certezas se os critérios de seleção nesses 
locais correspondiam aos das respetivas regiões ou países. O estudo ocorreu durante a 
introdução da primeira geração de DES, o que diminuiu a percentagem de doentes 
selecionados para CABG. Existia um baixo nº de doentes com FEVE<40%, o que não permitiu 
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uma conclusão estatística quanto à técnica de revascularização mais apropriada neste 
subgrupo.28 
No estudo CARDia, o curto follow-up e falta de poder estatístico limitam as conclusões, 
além de que nem todos os doentes tinham DCE (sabemos que aproximadamente 22% tinham 
sido internados por doença aguda e os restantes tinham vindo fazer cateterismo programado). 
Ainda assim, a revascularização cirúrgica manteve-se superior à ICP, sobretudo quanto à 
necessidade de re-revascularização. 
No estudo VA CARDS, devido ao recrutamento lento e inscrição de apenas 25% do 
tamanho da amostra pretendido, o estudo foi interrompido, o que o torna um estudo sem 
conclusões estatisticamente significativas sobre a eficácia comparativa de CABG vs ICP, 
especialmente para o endpoint primário (RR:0,89; 95% IC: 0,47-1,71),35 apesar de ter havido 
diferenças nos componentes do endpoint primário. No entanto, os intervalos de confiança são 
muito grandes, e os resultados devem ser vistos apenas como base para formulação de 
hipóteses. Ainda assim, a mortalidade global foi significativamente inferior com CABG vs ICP. 
Apesar da maioria dos doentes apresentar DCE, cerca de 10% dos doentes tinham sido 
internados por eventos urgentes. 35 
O FREEDOM englobou uma amostra com alta prevalência de múltiplos fatores de risco 
cardiovasculares, sendo que 83% dos participantes tinham doença de 3 vasos e 99% com 
envolvimento da DA.37 
Apesar dos custos iniciais mais elevados, a CABG mostrou-se mais custo-efetiva 
comparada com ICP com DES nos doentes com DM e DAC multivaso.53 
Como o estudo não foi cego, os pacientes podem ter sido tratados de forma diferente, 
com base no seu procedimento de revascularização, tal como em outros estudos não 
duplamente cegos. No entanto, os dados colhidos foram objetivos e julgados de forma 
independente, e não sugerem diferenças entre os grupos na adequação do tratamento médico 
recebido. Claramente, existe uma grande variabilidade quanto aos tipos de doentes incluídos, 
como mostrado pela distribuição de score SYNTAX. Essa variação reflete a prática do mundo 
real e representa uma mais-valia deste estudo.36 
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Figura nº 6 - Comparação de estudos contemporâneos. 37 
 
O FREEDOM é o maior estudo randomizado de tratamento da doença coronária 
multivaso dedicado apenas a doentes diabéticos e em comparação com BARI 2D, SYNTAX, 
CARDia e BARI, destaca-se pela maior proporção de doentes com doença de 3 vasos.37  
Em relação à questão que visámos responder nesta revisão, de salientar apenas que 
nem todos os participantes tinham DCE. Ainda assim, permitiu reforçar a vantagem da 
revascularização cirúrgica a médio-longo prazo nos doentes diabéticos com doença multivaso. 
Em conclusão, embora não exista muita evidência científica específica para esta 
população de diabéticos com DCE multivaso, o que por si só também engloba situações 
bastante diferentes entre si, a maioria dos estudos revelou um maior benefício de CABG nestes 
doentes, especialmente na doença coronária de 3 vasos, envolvendo a DA proximal ou se o 
tronco comum for afetado. Paralelamente, a terapêutica médica optimizada é essencial em 
qualquer estratégia de revascularização, e pode mesmo ser a única medida terapêutica a 
tomar, particularmente se o doente não apresentar doença coronária tão grave nem que 
implique mau prognóstico se não for abordada. 
A decisão clínica individualizada feita por uma equipa médica (Heart Team), tendo em 
conta várias variáveis, como a anatomia coronária específica do doente, nomeadamente 
possibilidade de pontagem, o risco de AVC, função renal e função pulmonar, a preferência do 
doente ou a experiência do cirurgião, entre outras, permanece a melhor maneira de decidir a 
estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE e doença multivaso.33 
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1. Resumo 
A Diabetes Mellitus tem-se tornado uma pandemia mundial e está associada a um 
aumento de 4-6 vezes do risco de eventos cardiovasculares, que representam a principal 
causa de morbilidade e mortalidade nestes doentes. 
Em diabéticos com doença coronária estável multivaso, a melhor opção terapêutica é 
ainda uma decisão muito discutida e complexa. 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e encontrar a evidência 
sobre a melhor estratégia de revascularização nestes doentes. Para isso, realizou-se uma 
pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed. 
Não foram realizados até ao momento ensaios clínicos randomizados com este objetivo 
específico, que incluíssem apenas doentes diabéticos com doença coronária estável multivaso; 
no entanto, a maioria dos estudos indica que a revascularização cirúrgica se associa a um 
melhor prognóstico. 
 As características anatómicas e funcionais das lesões em cada uma das artérias 
coronárias, as co-morbilidades do doente e a sua preferência são outros fatores a ter em 
consideração, pelo que a decisão clínica quanto à melhor estratégia de tratamento tem de ser 
sempre individualizada. 
 
Palavras-chave: Doença coronária estável; diabetes mellitus; revascularização; doença 
multivaso. 
 
 
Abstract 
The Diabetes Mellitus has become a worldwide pandemic and is associated with an 
increase of 4-6 times the risk of cardiovascular events, which are the major cause of morbidity 
and mortality in these patients. 
In diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease, the best therapeutic 
option is still a complex and controversial decision. 
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This study aimed to perform a literature review and find evidence about the best 
revascularization strategy in these patients. For this, we performed a literature search using the 
PubMed database. 
To this date, there have not been conducted randomized clinical trials with this specific 
goal, which included only diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease; 
however, most studies indicate that surgical revascularization is associated with a better 
prognosis. 
The anatomical and functional characteristics of the lesions in each of the coronary 
arteries, associated co-morbidities and patient preference are other factors to consider, so the 
clinical decision about the best treatment strategy must always be individualized. 
 
Key words: Stable coronary artery disease; diabetes mellitus; revascularization; multivessel 
disease. 
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2. Introdução 
 
2.1 A Doença Coronária Estável 
 
A Doença Arterial Coronária é a patologia que causa maior morbimortalidade e que 
acarreta maiores custos nos países desenvolvidos.(Figura 1)1 
A principal causa é a doença aterosclerótica, cuja localização principal nas artérias 
coronárias epicárdicas origina reduções segmentares da área transversal dos vasos, com 
predileção pelos locais de maior turbulência de fluxo, e é responsável pelo aporte inadequado 
de sangue e oxigénio ao miocárdio. Quando as necessidades de sangue aumentam, uma 
estenose de 50% limita a capacidade de aumentar o fluxo, e uma estenose de 80% 
compromete o fluxo mesmo em repouso.1 
 
Figura nº 1 – Prevalência da DAC por idade e sexo nos EUA. 2 
 
Os doentes com DAC podem ser assintomáticos ou apresentar quadros clínicos 
estáveis, com angina - Angina Estável, ou quadros clínicos agudos - Síndromes Coronários 
Agudos. A AE ocorre geralmente quando uma ou mais placas ateroscleróticas obstrutivas 
causam isquemia miocárdica transitória, mas estável, com sintomas que são despertados pelo 
esforço. Os SCA abrangem doentes com Angina Instável ou com Enfarte Agudo do Miocárdio - 
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com ou sem supradesnivelamento de ST -, caracterizando-se pela instabilidade de placa e, no 
caso do enfarte, pela necrose miocárdica.1 
A gravidade da angina pode ser resumida pela classificação funcional da Canadian 
Cardiovascular Society.(Tabela I)3 
 
Tabela I – Classificação da gravidade da angina de acordo com a CCS.3 
 
 
Em muitos doentes, as manifestações precoces de aterosclerose são a disfunção 
endotelial e a doença microvascular, que se associam a um aumento do risco de complicações 
da DAC.4-6 
Uma anamnese pormenorizada é o pilar central no diagnóstico da AE. Na maioria dos 
casos é possível fazer um diagnóstico provável baseado apenas na história clínica, embora o 
exame físico e os exames auxiliares de diagnóstico sejam necessários para confirmar a 
doença, excluir outros diagnósticos ou fatores precipitantes, auxiliar na estratificação do risco e 
para avaliar a eficácia do tratamento.3 
Antes de qualquer exame auxiliar de diagnóstico ser considerado deve-se avaliar o 
estado geral de saúde, co-morbilidades e a qualidade de vida do doente. Se a avaliação sugere 
que a revascularização não é uma opção recomendada, pelo menos como primeira linha, 
podem ser executados outros exames, de acordo com a clínica do doente, para confirmar o 
diagnóstico e/ou auxiliar na estratificação de risco, e deve ser instituída terapêutica apropriada, 
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com anti-anginosos, mesmo que o diagnóstico de Doença Coronária Estável não tenha sido 
totalmente estabelecido.3 
A abordagem dos doentes com suspeita de DCE deve iniciar-se por uma avaliação da 
probabilidade pré-teste, que se baseia em características clínicas, sendo os seus principais 
determinantes a idade, o género e a natureza dos sintomas. Nos doentes com uma 
probabilidade intermédia de terem DCE devem realizar-se testes não invasivos para confirmar 
o diagnóstico de DCE. Se os testes não invasivos forem anormais, deve instituir-se terapêutica 
médica otimizada e fazer uma estratificação de risco de eventos subsequentes, para selecionar 
os doentes que podem beneficiar de investigação invasiva e revascularização. Esta escolha 
depende da gravidade dos sintomas, do risco do doente para eventos cardíacos adversos e da 
sua preferência.3 
A estratificação de risco na DCE é essencial. Nos grupos de alto risco e, portanto, mau 
prognóstico, há benefício com a revascularização e/ou terapêutica farmacológica intensiva, 
pois nos doentes que realizam revascularização, o risco de trombose ou reestenose é 
compensado pela diminuição significativa do risco de eventos isquémicos. Nos grupos de baixo 
risco e com bom prognóstico, o benefício de revascularização é limitado ou inexistente, visto o 
risco de trombose e reestenose, bem como o risco de morte subsequente, EAM, ou repetição 
de revascularização, exceder o baixo risco associado a uma estenose hemodinamicamente 
não significativa.3,7 
Os doentes com uma taxa de mortalidade anual de 3% são 
definidos como doentes de alto risco, de 1-3% por ano como de risco intermédio e menos de 
1% por ano como de baixo risco.3 
A estratificação de risco geralmente segue uma estrutura piramidal, com 
todos os doentes a serem avaliados clinicamente, procedendo à avaliação da função 
ventricular esquerda por ecocardiograma em repouso e, na maioria, para avaliação não 
invasiva da isquemia / anatomia coronária. 3 
Quando se propõe a revascularização, esta pode ser cirúrgica - CABG (Coronary Artery 
Bypass Grafting) ou percutânea - com ICP (Intervenção Coronária Percutânea) e pode ser 
considerada em determinadas situações, nomeadamente: em fases instáveis da doença, 
quando a terapêutica médica não é eficaz no controlo dos sintomas, quando existe isquemia 
extensa ou anatomia coronária de alto risco, na presença de disfunção ventricular esquerda, ou 
quando existe grande probabilidade de sucesso e risco aceitável de morbilidade e mortalidade 
e o doente, devidamente informado, também prefere optar por essa intervenção.1 
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O procedimento de escolha da CABG consiste na realização de uma anastomose entre 
uma ou mais artérias (artéria mamária interna ou, eventualmente, de artéria radial), com as 
artérias coronárias, distalmente às lesões obstrutivas. Quando não é possível fazer bypass 
arterial, utiliza-se um segmento venoso (geralmente a veia safena) para estabelecer uma 
conexão ente a aorta e a artéria coronária. 1 
Os índices de permeabilidade vascular a longo prazo são significativamente maiores 
com o bypass de artérias do que com bypass da veia safena. Nomeadamente, nos doentes 
com obstrução da artéria coronária descendente anterior, a sobrevida é significativamente 
maior quando o bypass coronário usa a artéria mamária interna em vez da veia safena. 8 
A ICP consiste em fazer passar um fio-guia, sob orientação fluoroscópica, através da 
estenose da artéria coronária, insuflando depois temporariamente um balão nesse local e 
alargando o lúmen. Este procedimento pode ser complementado com a colocação de um stent, 
montado num balão desinsuflado, que é colocado na lesão e pressionado contra a parede do 
vaso com a insuflação do balão. O balão é depois desinsuflado e removido, deixando o stent 
permanentemente contra a parede do vaso.1 
A seleção dos doentes é fundamental para evitar o risco de complicações.1 
A dilatação adequada realiza-se em mais de 95% dos casos e traduz-se por um 
aumento do diâmetro luminal em mais de 20% e numa obstrução residual menor que 50% do 
diâmetro. A reestenose ocorre em 20% dos casos aos 6 meses com stents metálicos, sendo 
mais frequente em doentes com diabetes, em lesões da artéria descendente anterior, se as 
artérias forem de pequeno calibre, submetidas apenas a dilatação parcial, se existirem vasos 
obstruídos contendo trombos ou em que se verificou o fenómeno de “no reflow”.1 
Os stents farmacológicos contêm um agente antiproliferativo que é fixado ao stent 
convencional com o uso de revestimento de um polímero, reduzindo a reestenose clínica em 
50% dos casos. Nas lesões não complicadas, a reestenose sintomática ocorre em 5-12% dos 
doentes. Atualmente, a maioria dos stents implantados são farmacológicos. Os stents de 2ª 
geração (revestidos com everolimus, ou zotarolimus) são mais eficazes e com menos 
complicações e têm taxas mais baixas de trombose do stent e EAM do que os de 1ª geração 
(sirolimus, paclitaxel).1 
A escolha de ICP vs CABG também está relacionada com o sucesso que se espera de 
cada procedimento, com as complicações previstas e com os riscos associados a cada uma 
destas intervenções. Por outro lado, a decisão de realizar ICP ou CABG também pode 
depender da importância da revascularização completa do doente.1 
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2.2. A Doença Coronária Estável nos doentes diabéticos 
 
A Diabetes Mellitus é uma doença metabólica caraterizada por hiperglicemia crónica, 
com distúrbios no metabolismo dos hidratos de carbono, lípidos e proteínas, que origina 
defeitos na secreção da insulina, na sua ação ou em ambas, e causa lesões a longo prazo em 
vários órgãos, incluindo no sistema cardiovascular.9 
O estado pró-trombótico e pró-inflamatório associado a disfunção endotelial e distúrbios 
metabólicos, como hiperglicemia, dislipidemia, obesidade, resistência à insulina e stress 
oxidativo, são fatores chave para a aceleração do processo aterosclerótico nos doentes 
diabéticos, que, não só aumentam a predisposição para DAC, como também são responsáveis 
por eventos trombóticos graves. Para além disso, a DM associa-se a lesões coronárias mais 
complexas e, nomeadamente, a doença multivaso. 9-12 
A DM é considerada uma pandemia pela Organização Mundial de Saúde. Durante a 
última década, a sua prevalência aumentou 40% nos países industrializados e quase triplicou 
nos países em desenvolvimento.13-14 Estima-se que a prevalência global de DM entre adultos 
em 2030 seja de 7,7% (439 milhões de pessoas).15 
 Em Portugal, em 2012 a prevalência da DM foi de 12,9% nos indivíduos entre os 20 e 
os 79 anos, o que corresponde a um valor estimado de 1 milhão de indivíduos.16 
Os doentes diabéticos têm um risco de eventos CV 4-6 vezes superior aos não-
diabéticos. Estes eventos são responsáveis por 75% de todos os internamentos e por 80% de 
todas as mortes nos doentes diabéticos.17 
A mortalidade por Doença Cardiovascular triplicou em homens diabéticos e aumentou 2 
a 5 vezes em mulheres diabéticas, em comparação com doentes não diabéticos com a mesma 
idade e sexo.18 Efetivamente, a DCV é a principal causa de morbilidade e mortalidade nos 
doentes diabéticos e o principal contribuinte para os custos diretos e indiretos da diabetes.19 
Em Portugal, 31% dos internamentos por EAM são em diabéticos e a sua importância 
relativa aumentou 4,7% nos últimos 10 anos.16 
A DM é um fator de risco independente para DCV e, por si só, um doente com DM já é 
considerado um doente de alto risco de DCV e se, associadamente, tiver outros fatores de 
risco cardiovasculares ou lesão de órgãos-alvo é considerado de muito alto risco.19-21 
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Para estes doentes estão habitualmente recomendados valores de HbA1c <7%, valores 
de Pressão Arterial <140/80mmHg e colesterol LDL < 70 mg/dL.19,20 
A prevalência de isquemia assintomática é maior nos doentes diabéticos do que em não 
diabéticos, possivelmente pela neuropatia autonómica. Devido à elevada prevalência de DAC e 
à elevada mortalidade CV, seria de esperar que a realização do rastreio de rotina em doentes 
assintomáticos fosse útil.21 Porém, o seu papel, para além da estratificação de risco, é 
controverso, principalmente em doentes diabéticos com tratamento dos fatores de risco 
cardiovasculares e terapêutica antidiabética optimizada.22-24 
A avaliação dos doentes diabéticos com dor torácica por suspeita de DAC é 
sobreponível aos doentes não diabéticos, seguindo as mesmas indicações.3  
 
3. Objetivo 
 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e discutir a evidência clínica 
atual sobre a melhor estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE 
multivaso. 
 
4. Metodologia 
 
Foi efetuada uma pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed, no dia 5 de 
Novembro de 2013, em que foram selecionados estudos em Inglês e/ou Português, com as 
seguintes palavras-chave: coronary artery disease, bypass, angioplasty e diabetes. 
Foram obtidos 1026 artigos. Restringindo a pesquisa a artigos publicados nos últimos 
10 anos, obtiveram-se 548 artigos, dos quais 65 eram estudos clínicos randomizados. 
Com base na leitura integral, a pesquisa foi restrita a estudos com amostras 
constituídas na totalidade por doentes diabéticos, obtendo-se 35 artigos. 
Para o propósito desta revisão bibliográfica foram selecionados e descritos 9 artigos, 
que correspondem a 4 ensaios clínicos randomizados. 
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Tabela II - Lista de artigos descritos na presente revisão bibliográfica. 
Frye RL, et al. A randomized trial of therapies for type 2 diabetes and coronary artery disease. 
N Engl J Med 2009. – estudo BARI 2D 
The BARI 2D study group. Baseline characteristics of patients with diabetes and coronary 
artery disease enrolled in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Am Heart J 2008. 
Brooks MM, et al. Clinical and angiographic risk stratification and differential impact on 
treatment outcomes in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Circulation 2012. 
Kim LJ, et al. Factors related to the selection of surgical versus percutaneous revascularization 
in diabetic patients with multivessel coronary artery disease in the BARI 2D (Bypass 
Angioplasty Revascularization Investigation Type 2 Diabetes) trial. JACC Cardiovasc Interv. 
2009. 
Kapur A, et al. Randomized comparison of percutaneous coronary intervention with coronary 
artery bypass grafting in diabetic patients: 1-year results of the CARDia (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes) trial. J Am Coll Cardiol 2010. – estudo CARDia 
Kamalesh M, et al.; VA CARDS Investigators. Percutaneous Coronary Interventions Versus 
Coronary Bypass Surgery in United States Veterans With Diabetes. J Am Coll Cardiol 2013. – 
estudo VA CARDS 
FREEDOM Trial Investigators. Strategies for multivessel revascularization in patients with 
diabetes. N Engl J Med 2012. – estudo FREEDOM 
Bansilal S, et al. The Future Revascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus: 
Optimal management of Multivessel disease (FREEDOM) trial: Clinical and angiographic 
profile at study entry. American Heart Journal 2012. 
Magnuson EA, et al. Cost-effectiveness of percutaneous coronary intervention with drug 
eluting stents versus bypass surgery for patients with diabetes mellitus and multivessel 
coronary artery disease: results from the FREEDOM trial. Circulation 2013. 
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5. Resultados 
 
O Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (estudo BARI 
2D) é um estudo clínico randomizado (em que a randomização foi estratificada de acordo com 
o método de revascularização escolhido pelo médico assistente), realizado entre Janeiro de 
2001 e Março de 2005, em 49 centros clínicos na América do Norte, América do Sul e Europa, 
em que 2.368 doentes diabéticos com DAC foram selecionados para um tratamento 
cardiovascular, que incluía tratamento médico otimizado ou associado a revascularização, e 
também tratamento da diabetes, com sensibilização com insulina ou tratamento com 
insulina.25,26 
Os doentes eram inicialmente divididos de acordo com o método de revascularização 
(ICP ou CABG) considerado mais apropriado para a sua anatomia coronária pelo médico 
assistente. Posteriormente, os doentes candidatos a CABG eram randomizados aleatoriamente 
para CABG ou tratamento médico, e os doentes candidatos a ICP eram randomizados para 
ICP ou terapêutica médica.(Figura 2)25 
A revascularização teria de ser realizada dentro de 4 semanas após a randomização.25 
Para além disso, utilizando um desenho de estudo factorial 2x2, cada um dos grupos 
referidos era depois randomizado para tratamento com administração de insulina ou 
sensibilização à insulina.(Figura 2) 25-27  
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Figura nº2 – Randomização do estudo BARI 2D. 25 
 
Os doentes eram elegíveis para o estudo se tivessem, pelo menos, 25 anos de idade, 
com diagnóstico de DM tipo 2, isquemia documentada e DAC documentada angiograficamente 
com, pelo menos, uma lesão significativa (≥ 50% de estenose) adequada para revascularização 
eletiva. Doentes com angina de esforço clássica, mas sem um teste de stress pré-
procedimento eram elegíveis se tivessem uma lesão com estenose ≥70%. O estudo focava-se 
em DAC, sem ser no contexto de EAM: os doentes tinham AE, na sua maioria, ou então, cerca 
de 10% com AI. 26  
Os critérios de exclusão incluíam a necessidade de revascularização coronária 
imediata, doentes que tivessem realizado revascularização 12 meses antes, insuficiência 
cardíaca congestiva classe funcional III ou IV de New York Heart Association, necessidade de 
outra cirurgia vascular de grande porte, estenose ≥ 50% do tronco comum, hemoglobina A1c > 
13%, creatinina sérica> 2,0 mg/dl e doença hepática.26 
A média de follow-up foi de 5,3 anos.27 
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O endpoint primário era morte global. O principal endpoint secundário era um composto 
de eventos CV major, englobando morte, EAM ou AVC.27 
 
Tabela III – Caraterísticas dos doentes incluídos no estudo BARI2D.26 
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Um terço dos doentes tiveram um score angiográfico >= 17,1% e foram classificados 
como de alto risco angiográfico, e um terço dos doentes tiveram um score de 
Framingham>=17,5% e foram classificados como de alto risco clínico. De notar que 55% dos 
doentes classificados no grupo angiográfico de alto risco tinha doença de 3 vasos e 42% 
tinham FEVE anormal, enquanto que 51% dos doentes classificados no grupo angiográfico de 
baixo risco tinha doença de um único vaso e apenas 6% tinham FEVE anormal.27 
Um score de Framingham alto e um score angiográfico alto foram associados a um risco 
significativamente maior de todas as causas de morte, EAM ou AVC aos 5 anos na população 
BARI 2D. (Figura 3)27 
 
Figura nº 3 – Risco de eventos cardiovasculares no BARI2D de acordo com o score de risco de 
Framingham e angiográfico.27 
O tratamento de revascularização a curto-prazo (ICP ou CABG dentro de 4 semanas 
após a randomização) não mostrou diferenças estatisticamente significativas 
comparativamente com o tratamento médico optimizado, em relação aos endpoints pré-
definidos.27 
Ana Gonçalves 
14 
 
 
Figura nº 4 – Odds Ratio ajustado para seleção de CABG vs ICP.28 
 
Com efeito, a revascularização a curto prazo não se mostrou significativamente superior 
ao tratamento médico em termos do endpoint primário (morte por qualquer causa) nestes 
doentes diabéticos com DCE, resultados que foram concordantes com outros estudos, como o 
COURAGE29; no entanto, no subgrupo de doentes candidatos a CABG (e que eram doentes 
com índices de risco mais altos, com doença coronária mais extensa e complexa – Tabela III), 
verificou-se que a cirurgia de revascularização miocárdica se associou a uma redução 
significativa de eventos CV major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal (particularmente no subgrupo tratado com 
sensibilizadores da insulina). 
Importa ainda relembrar que este estudo pretendeu avaliar a vantagem de 
revascularização breve (em 4 semanas) versus a manutenção de terapêutica médica até 
agravamento clínico, não excluindo a possibilidade de revascularização durante o tempo de 
seguimento. Isto é, os doentes randomizados para tratamento médico poderiam ser 
submetidos a revascularização durante o follow-up se houvesse progressão dos sintomas, 
ocorrência de SCA ou isquemia grave. De facto, durante os 5 anos de follow-up, 42% dos 
doentes que tinham sido randomizados para tratamento médico fizeram crossover para 
revascularização (42.1% no grupo ICP e 39.7% no grupo CABG), o que pode ter contribuído 
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para subvalorizar os benefícios da revascularização (nomeadamente cirúrgica). Para além 
disso, outros estudos indicaram que os benefícios da cirurgia poderiam fazer-se notar apenas 
ao fim de 1 ano ou mais depois da intervenção.30 
Apesar deste estudo não se focar apenas na doença multivaso, podemos formular a 
hipótese de que nos doentes com doença multivaso (verificou-se doença coronária de 3 vasos 
em 52.4% dos doentes do grupo CABG e em 20.3% dos doentes do grupo ICP), 
nomeadamente nos candidatos a CABG, a revascularização pode ser mais benéfica em termos 
de ocorrência de eventos cardiovasculares adversos. 
Por outro lado, o endpoint primário deste estudo foi a mortalidade global, o que tem 
algumas vantagens, porque é geralmente o que conseguimos avaliar com maior fiabilidade, 
mas, por outro lado, pode fazer com que os resultados não sejam tão expressivos, porque o 
que esperamos que efetivamente melhore com estas estratégias de revascularização é a morte 
cardíaca e a ocorrência de eventos cardiovasculares – no BARI-2D, em particular, a taxa de 
mortalidade teria de ter uma redução de 30% ou mais para ser detetada com um poder de 88% 
(e, mesmo assim, os autores tiveram de alargar o período de seguimento que tinham 
inicialmente planeado para conseguir este poder estatístico). 
De assinalar ainda que este estudo não pretendeu comparar estratégias de 
revascularização (ICP vs CABG) entre si. O estudo BARI inicial comparou ICP com CABG, mas 
nessa altura a ICP consistia apenas em angioplastia com balão, tendo esta tido piores 
resultados em termos de outcomes comparativamente com a cirurgia, particularmente em 
doentes diabéticos.31 
No BARI-2D, apesar da utilização de stents, no grupo candidato a ICP apenas um terço 
dos doentes foi tratado com DES. Apesar dos eventos associados a BMS não terem sido 
significativos, atualmente os DES são recomendados em doentes diabéticos, sobretudo para 
diminuir a ocorrência de reestenose, pelo que esta pode ser uma limitação à generalização dos 
resultados na era actual.21 
Ainda assim, este estudo reforça a ideia de que, nos doentes com DCE, mesmo se 
diabéticos, sobretudo se não tiverem doença grave ou multivaso (se não forem candidatos a 
CABG), o tratamento médico é tão eficaz quanto a revascularização a curto-prazo.  
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Numa sub-análise do estudo BARI 2D, foram avaliados os fatores demográficos, 
clínicos e angiográficos que influenciaram a seleção entre CABG ou ICP em pacientes 
diabéticos com doença multivaso.28 
Foram excluídos os doentes com doença num único vaso (n=611), que foram 
previamente submetidos a revascularização do miocárdio (n=152), e com <80% da linha de 
base de dados completos ou sem uma avaliação clínica local angiográfica (baseline n=35). 
Assim, a população do estudo incluiu 1.593 pacientes com DAC nos EUA (n=910) e fora dos 
EUA (n=683).28 
Nesta sub-análise comprovou-se que os doentes com DAC mais grave e extensa, como 
indicado pela doença multivaso e extensão da área de miocárdio em risco, eram mais 
propensos a serem selecionados para CABG (ambos p<0,001). Concluiu-se ainda que a 
escolha de CABG em vez de ICP foi baseada em grande parte pelas características 
angiográficas de gravidade da DAC, incluindo a presença de doença de três vasos (OR: 4,43, 
IC 95%: 3,35-5,85, p<0.001), estenose da DA proximal >=50% (OR: 1,78, IC 95%: 1,20-2,64, 
p<0.005), qualquer estenose da DA >=70% (OR: 2,86, IC 95 % : 2,11-3,88, p <0,001), oclusão 
crónica total (OR: 2,35, 95 % CI : 1,76-3,13, p<0,001) e 2 ou mais lesões classe C (OR: 2,06, 
IC 95 % : 1,44-2,95, p <0,001). A idade >=65 anos também teve uma associação significativa 
com preferência por CABG (OR: 1,43, IC 95%: 1,09-1,88, p<0,011), enquanto que a estratégia 
cirúrgica era menos provável de ser selecionada em doentes que já tinham sido submetidos a 
ICP (OR: 0,45, IC 95%: 0,31-0,64, p<0.001) e nos randomizados depois de 25 de abril de 2003, 
altura em que foi introduzida a utilização de DES (OR: 0,60, IC 95%: 0,43-0,83, p<0,003). Os 
doentes com FEVE < 40% nos EUA também tinham sido preferencialmente selecionados para 
CABG (p<0,01). Após o ajuste para as características do doente, a probabilidade de seleção de 
CABG foi maior entre os doentes nas regiões não norte-americanas em comparação com os 
doentes dos EUA (OR: 2,89, IC 95%: 1,22-6,83, p <0,017).28 
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Tabela IV – Caraterísticas angiográficas associadas com a seleção dos doentes para o grupo CABG ou ICP no 
estudo BARI2D.28 
 
 
 
Num outro estudo, Randomized Comparison of Percutaneous Coronary 
Intervention With Coronary Artery Bypass Grafting in Diabetic Patients (estudo CARDia), 
o objetivo foi comparar a segurança e a eficácia da ICP com stent vs CABG em diabéticos com 
doença coronária multivaso sintomática.32 
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Em 24 centros, foram randomizados 510 doentes diabéticos com doença coronária 
multivaso ou doença de um vaso complexa (ostial ou doença da DA proximal) que foram 
orientados para realizar revascularização coronária por motivos clínicos.(Figura 5) Os critérios 
de exclusão foram: incapacidade de obter consentimento, idade superior a 80 anos, 
revascularização prévia, doença do tronco comum, choque cardiogénico, EAM com elevação 
de ST nas últimas 6 semanas, FEVE < 20%, e contra-indicações para tratamento anti-
agregante.32 
 
 
Figura nº 5 – Randomização e follow-up do estudo CARDia.32 
 
O endpoint primário era um endpoint combinado de mortalidade por todas as causas, 
EAM e AVC e o endpoint secundário mais importante incluía a repetição da revascularização. 32 
Inicialmente foram usados BMS, mas mudou-se para DES com sirolimus quando estes 
se tornaram disponíveis (69% dos doentes que fizeram ICP receberam DES). 32 
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Com 1 ano de follow-up, o endpoint primário foi de 10,5% no grupo CABG e 13,0% no 
grupo ICP (p = 0,39), isto é, revelando uma tendência não significativa a favor de CABG, 
sobretudo pela menor ocorrência de EAM. No entanto, este estudo ficou com pouco poder para 
detectar diferenças no endpoint primário. Quando os pacientes submetidos a revascularização 
do miocárdio foram comparados apenas com o grupo de doentes que receberam DES, as 
taxas de endpoint primário mantiveram-se similares.32 
As taxas de mortalidade por todas as causas foram também idênticas (3,2%), e as taxas 
de endpoint primário conjugado com repetição de revascularização favoreceram o CABG 
(11,3% e 19,3%, respetivamente; HR: 1.77, p= 0,02). No entanto, tal como em outros estudos, 
nomeadamente o SYNTAX, as taxas de AVC após CABG foram superiores.32,33 
Assim, este estudo randomizado com follow-up de um ano não demonstrou a não-
inferioridade da ICP face à CABG em doentes diabéticos com DCE.29 No entanto, convém 
assinalar que a maioria dos doentes incluídos apresentava doença coronária de 3 vasos, em 
que a performance do CABG tem sido melhor, pelo que estes resultados não são discordantes 
de estudos prévios, como o BARI e o ARTS I e II.30,34  
Este ensaio clínico, ao contrário do BARI-2D, comparou a revascularização cirúrgica 
com a percutânea e não a revascularização com terapêutica médica optimizada.  
 
No estudo Percutaneous Coronary Intervention Versus Coronary Bypass Surgery 
in United States Veterans With Diabetes (estudo VA CARDS), o objetivo era determinar a 
estratégia de revascularização coronária ideal em diabéticos com doença coronária grave.35 
Neste estudo prospectivo e multicêntrico, 198 doentes elegíveis com diabetes e doença 
coronária grave foram aleatoriamente randomizados para realização de CABG (n = 97) ou ICP 
com DES (n = 101), com um follow-up de, pelo menos, 2 anos.35 
Os doentes eram elegíveis se tivessem diabetes e DAC multivaso, incluindo a artéria 
DA ou DAC isolada da DA proximal. Se as estenoses fossem intermédias (entre 50% a 70%), 
era necessário comprovar a existência de isquemia. Os critérios de exclusão foram: idade <18 
anos, mulheres em idade fértil, incapacidade de dar consentimento informado, cirurgia cardíaca 
concomitante, doença cardíaca congénita, expectativa de vida <2 anos, ausência de 
possibilidade cirúrgica, CABG no ano anterior, insuficiência cardíaca classe III descompensada 
ou IV, história de AVC embólico há menos de 6 meses, história de AVC hemorrágico, história 
de hemorragia gastrointestinal há menos de 1 mês, sensibilidade conhecida a glicoproteína 
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IIb/IIIa, uso crónico de corticóides, diátese hemorrágica e elevação aguda do segmento ST. 
Critérios de exclusão angiográficos foram oclusão crónica total, em dois ou mais territórios, 
doença do tronco comum não protegido, indisponibilidade de ambas as artérias torácicas 
internas, e ICP de um vaso major há menos de 1 ano.35 
No global, as características basais dos doentes não eram significativamente diferentes 
entre os 2 grupos (Tabela V). 
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Tabela V – Caraterísticas da amostra do estudo VA CARDS. 35 
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O endpoint primário consistia em EAM não fatal ou morte. Os endpoints secundários 
consistiam em morte por qualquer causa, mortalidade cardíaca, EAM não fatal e AVC.35 
As conclusões deste estudo ficaram muito limitadas pelo facto de ter perdido poder 
estatístico ao recrutar apenas 25% da amostra de doentes prevista, devido a um tempo de 
recrutamento mais longo do que o esperado, e o tempo de seguimento também foi encurtado. 
Após um período médio de follow-up de 2 anos, a mortalidade por todas as causas foi 
significativamente menor nos doentes submetidos a CABG (5,0 % para CABG e 21% para ICP; 
hazard ratio: 0,30; 95% IC: 0,11-0,80), enquanto que o risco de EAM não-fatal foi 
surpreendentemente maior no grupo submetido a CABG (15% vs 6,2 %; hazard ratio: 3,32; 
95% IC: 1,07-10,30).35 
 
O estudo Strategies for Multivessel Revascularization in Patients with Diabetes 
(estudo FREEDOM), foi realizado de Março de 2005 a Abril de 2010, em 140 centros 
internacionais. Neste ensaio clínico, 1900 doentes diabéticos, com doença coronária multivaso, 
foram randomizados para revascularização por ICP utilizando DES (sirolimus e paclitaxel) ou 
para CABG.36 
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A doença coronária multivaso era comprovada angiograficamente e englobava 
estenoses de >70% em dois ou mais vasos, envolvendo, pelo menos, dois territórios coronários 
separados e sem estenose significativa do tronco comum.36 
O follow-up médio dos doentes foi de 4.37 anos (mínimo de 2 anos) e a todos foi 
prescrita terapêutica médica recomendada, nomeadamente para o controlo do colesterol de 
baixa densidade, PA sistólica e HbA1c.36 
A idade média dos doentes foi de 63,1±9,1 anos e 29% eram mulheres. O score 
SYNTAX médio foi 26,2±8.6 e não diferiu significativamente entre os grupos.(Tabela VI) Dos 
doentes que realizaram ICP, em 51% foram utilizados stents com sirolimus e em 43% stents 
com paclitaxel.36 
Nesta amostra, 30,7% dos doentes tinham sido internados com SCA, após 
normalização de biomarcadores de isquemia miocárdica. Os restantes 69,3% tinham DCE. 
Aproximadamente 41% foram submetidos a testes de isquemia e, destes, 75% tinham 
isquemia moderada ou grave.37 
A doença coronária de 3 vasos estava presente em 83% dos participantes, com uma 
média de 5,7±2,2 lesões (estenose de ≥50% de diâmetro) por doente e um peso total médio de 
doença (comprimento total de todas as lesões) de 77,6±33,5 mm. Quase todos (99%) os 
participantes tinham envolvimento da DA. A lesão “culpada” foi localizada na DA proximal em 
14% dos casos.37 
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Tabela VI – Caraterísticas da amostra do estudo FREEDOM. 36 
 
 
Todos os doentes tinham indicação para revascularização com base em sintomas de 
angina ou evidência objetiva de isquemia miocárdica. Foram excluídos doentes com CABG 
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prévia ou cirurgia valvular, doença do tronco comum, com EAM com elevação de ST nas 
últimas 72 horas, ou ICP prévia nos últimos 6 meses.37 
O endpoint primário incluía morte por qualquer causa, EAM não fatal ou AVC não fatal.31 
Este ocorreu com maior frequência no grupo ICP (p = 0,005), com taxas aos 5 anos de 26,6% 
no grupo ICP e 18,7% no grupo CABG.36 
Em 5 anos, 13,9% dos doentes no grupo ICP tinha tido um EAM, em comparação com 
6,0% no grupo CABG. Houve um aumento da mortalidade por todas as causas no grupo ICP (P 
= 0,049), com taxas de 16,3% em 5 anos no grupo ICP vs 10,9% no grupo CABG. Portanto, o 
benefício da revascularização do miocárdio foi mais evidente pelas diferenças nas taxas de 
EAM (p<0,001) e morte por qualquer causa (p=0,049).36 
O AVC foi mais frequente no grupo CABG, com taxas aos 5 anos de 2,4% no grupo ICP 
e de 5,2% no grupo CABG (p=0,03).36 
A análise de acordo com a categoria do score SYNTAX não mostrou interação 
significativa entre os subgrupos (p=0,58). Aos 5 anos, a diferença absoluta na taxa do endpoint 
primário no grupo ICP, em comparação com o grupo CABG, foi semelhante nos três subgrupos 
SYNTAX (6% para um score SYNTAX baixo, 10% para um score SYNTAX intermédio e 8% 
para um score SYNTAX elevado).36 
Até um ano após o procedimento, houve uma diferença significativa nas taxas de 
grandes eventos cardiovasculares e cerebrovasculares adversos, com 16,8% no grupo ICP 
versus 11,8% no grupo CABG (p=0,004). Esta diferença foi atribuída, em grande parte, à 
necessidade de repetição de revascularização no grupo ICP, de 12,6%, em comparação com o 
grupo CABG, em 4,8% dos pacientes (hazard ratio, 2,74; 95% CI, 1,91-3,89, p<0,001).36 
O estudo FREEDOM recrutou uma amostra adequada para fornecer uma resposta 
definitiva relativamente à superioridade de uma estratégia de revascularização sobre outra, 
com 80% de poder para detetar uma redução relativa de 27% no endpoint primário.37 
Foram usadas técnicas contemporâneas de ICP e CABG e terapia médica 
complementar recomendada.36 
A terapêutica médica concomitante é importante para todos os doentes com diabetes e 
doença coronária. No grupo ICP, quase 90% dos pacientes utilizavam terapia antiplaquetária 
dupla aos 12 meses e observaram-se taxas semelhantes de uso da maioria dos outros 
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medicamentos cardiovasculares nos dois grupos de estudo (ao contrário do que sucedeu no 
estudo SYNTAX). 36 
 
6. Discussão e Conclusão 
 
Em diabéticos com DCE multivaso, a decisão quanto à melhor opção terapêutica é 
complexa, mesmo tendo em conta a informação clínica e angiográfica e os riscos associados a 
cada tratamento.38 
Na decisão entre as técnicas de revascularização, é importante ter em conta as 
caraterísticas de cada uma. A CABG tem mostrado ser mais  vantajosa nos diabéticos com 
doença coronária mais extensa e complexa, sendo particularmente duradouros os enxertos 
arteriais, que permitem reduzir a re-revascularização comparativamente à ICP, e acarretam 
menor taxa de eventos e de morte nestes doentes, na maioria dos estudos. 39 
Porém, nos doentes com grande risco cirúrgico, que se recusam a fazer cirurgia ou com 
DAC de baixa severidade e consistindo em lesões focais, a ICP pode ser uma boa opção. 39 
A CABG possibilita uma revascularização completa mais frequentemente do que a ICP, 
levando a menos repetições das intervenções de revascularização e a menor ocorrência de 
angina durante o follow-up, mas pode ter mais complicações agudas e a hospitalização pode 
ser mais prolongada.40-43 Em particular, o risco de AVC peri-procedimento é maior na CABG.43 
Por outro lado, os stents não evitam o desenvolvimento de doença proximal ou 
imediatamente distal ao stent, enquanto que o enxerto por CABG permite tornar a lesão 
proximal ao bypass irrelevante.39 
Um dos principais problemas ao rever os estudos nesta área é a heterogeneidade dos 
critérios de inclusão dos doentes, nomeadamente pela falta de uniformidade  quanto à  
gravidade e complexidade da doença coronária. 
Rever esta classificação pode ser um desafio, pois, por exemplo, um doente com uma 
lesão do tronco comum distal e envolvendo a bifurcação e com uma oclusão na artéria 
coronária direita é considerado portador de doença de 3 vasos, assim como um paciente com 
três lesões focais nas porções médias de ramos das três artérias coronárias. Ambos são 
caracterizados rotineiramente como portadores de "doença de 3 vasos", apesar do primeiro 
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doente representar um desafio terapêutico muito maior e ter um prognóstico completamente 
diferente em comparação com o segundo doente, independentemente da estratégia de 
revascularização.44 
A ausência de classificação da gravidade da doença da artéria coronária em alguns 
estudos e as dificuldades na comparação da complexidade da DAC baseada em critérios 
angiográficos pré-tratamento entre vários grupos limita a interpretação dos resultados destes 
estudos.44 
No Percutaneous Coronary Intervention versus Coronary-Artery Bypass Grafting 
for Severe Coronary Artery Disease (estudo SYNTAX) compararam-se os resultados da 
utilização de ICP (DES com paclitaxel) com CABG em doentes com doença de 3 vasos não 
tratada previamente e/ou doença do tronco comum.33 
O score SYNTAX foi desenvolvido para este estudo, para caracterizar de forma 
prospetiva a anatomia coronária, relativamente ao número de lesões e ao seu impacto 
funcional, localização, e complexidade.(Tabela VII) Scores SYNTAX mais elevados, indicativos 
de doença mais complexa, representam um desafio terapêutico maior e têm potencialmente 
pior prognóstico.44 
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Tabela VII – Algoritmo do score SYNTAX.44 
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O impacto da complexidade da lesão na evolução clínica foi avaliado através da análise 
dos resultados dos doentes aos 3 anos em relação ao seu score SYNTAX.45 
Em relação à complexidade anatómica, nos doentes com anatomia coronária menos 
complexa (doentes com doença de 3 vasos e score SYNTAX baixo - ≤22 - ou doença do tronco 
comum e score SYNTAX baixo ou intermédio - 23-32), a ICP pode ser uma opção de 
tratamento aceitável para a revascularização do miocárdio. Os doentes com doença mais 
complexa (doença de 3 vasos e score SYNTAX intermédio ou alto e pacientes com doença do 
tronco comum e score SYNTAX alto - ≥33) têm um risco aumentado de um evento MACCE 
com ICP e a CABG é a opção de tratamento preferencial.45 
Uma característica importante do score SYNTAX é que se baseia em lesões individuais, 
ou seja, para cada lesão é calculada a pontuação respetiva e a pontuação total do score é a 
soma das pontuações individuais.44 
O seu objetivo é possibilitar uma classificação angiográfica que gradue a complexidade 
da DAC e obter recomendações baseadas em evidência para a seleção da técnica ideal de 
revascularização do miocárdio. Além disso, permite a comparação da complexidade da DAC 
em doentes individuais e grupos de doentes e a avaliação da adequação e abrangência da 
técnica de revascularização, sendo que o prognóstico se relaciona com a complexidade da 
doença na vasculatura coronária.44 
Numa sub-análise de 452 doentes diabéticos do estudo SYNTAX, doentes submetidos 
a CABG apresentavam uma menor incidência do conjunto de eventos cardiovasculares (morte, 
EAM, AVC ou repetição de revascularização) em relação ao grupo ICP (26,0% vs 14,2%), 
atribuído principalmente a uma taxa significativamente maior de repetição da revascularização 
(20,3 vs 6,4 %), mas não houve diferença quanto à incidência de morte ou EAM.46 
Aos três anos de follow-up de doentes com DM, o endpoint primário ocorreu 
significativamente mais frequentemente com ICP do que com CABG (37,0% vs 22,9%).47 
Aos cinco anos, o endpoint primário composto manteve-se maior no grupo ICP 
comparativamente ao grupo CABG (46,5% vs 29,%, p=0,0002).48,49 
O score SYNTAX possibilitou, portanto, uniformizar a classificação da gravidade das 
lesões, necessária para a decisão da técnica de revascularização nos doentes com doença 
multivaso. 
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O score SYNTAX II adiciona caraterísticas clínicas para aperfeiçoar a decisão de 
tratamento individualizado. Deduz-se que o score SYNTAX II influencie melhor a tomada de 
decisão entre ICP e CABG, contudo são necessários estudos que comparem as taxas de 
eventos adversos após a revascularização.50 
Uma limitação desta revisão bibliográfica foi a relativa escassez de estudos elaborados 
especificamente para avaliar a escolha da estratégia de revascularização em doentes 
diabéticos com DCE e doença multivaso. 
O estudo BARI-2D foi planificado para comparar revascularização coronária com a 
terapia médica intensiva e não para comparar CABG com ICP.24,48 
A principal conclusão que os autores retiram é que a revascularização não se mostrou 
significativamente superior ao tratamento médico em termos do outcome primário, que era 
morte por qualquer causa; no entanto, nos doentes que seriam candidatos a CABG (e que 
eram doentes mais graves), verificou-se que CABG trouxe uma redução significativa de 
eventos cardiovasculares major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal.25 
Por outro lado, as diferenças de prognóstico observadas no grupo CABG do estudo 
BARI-2D estão confinadas ao subgrupo de doentes considerados de alto risco, com base no 
seu perfil angiográfico.25 
Adicionalmente, doentes com DM tipo 2 e revascularização incompleta apresentaram 
mais eventos CV a longo prazo.51 
O estudo BARI-2D foi iniciado e a análise angiográfica foi concluída antes do 
desenvolvimento do score SYNTAX e, portanto, não se pode comparar o score angiográfico 
utilizado no estudo BARI-2D com o score SYNTAX.27 
Um dos aspetos mais impressionantes deste estudo foi a generalização da coorte a 
uma amostra real de doentes com patologia CV. 52 
Relativamente à sub-análise do estudo BARI 2D, algumas das limitações do estudo 
deviam-se ao facto dos doentes do Brasil, México, República Checa e Áustria serem de apenas 
um centro médico no respetivo país e não existirem certezas se os critérios de seleção nesses 
locais correspondiam aos das respetivas regiões ou países. O estudo ocorreu durante a 
introdução da primeira geração de DES, o que diminuiu a percentagem de doentes 
selecionados para CABG. Existia um baixo nº de doentes com FEVE<40%, o que não permitiu 
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uma conclusão estatística quanto à técnica de revascularização mais apropriada neste 
subgrupo.28 
No estudo CARDia, o curto follow-up e falta de poder estatístico limitam as conclusões, 
além de que nem todos os doentes tinham DCE (sabemos que aproximadamente 22% tinham 
sido internados por doença aguda e os restantes tinham vindo fazer cateterismo programado). 
Ainda assim, a revascularização cirúrgica manteve-se superior à ICP, sobretudo quanto à 
necessidade de re-revascularização. 
No estudo VA CARDS, devido ao recrutamento lento e inscrição de apenas 25% do 
tamanho da amostra pretendido, o estudo foi interrompido, o que o torna um estudo sem 
conclusões estatisticamente significativas sobre a eficácia comparativa de CABG vs ICP, 
especialmente para o endpoint primário (RR:0,89; 95% IC: 0,47-1,71),35 apesar de ter havido 
diferenças nos componentes do endpoint primário. No entanto, os intervalos de confiança são 
muito grandes, e os resultados devem ser vistos apenas como base para formulação de 
hipóteses. Ainda assim, a mortalidade global foi significativamente inferior com CABG vs ICP. 
Apesar da maioria dos doentes apresentar DCE, cerca de 10% dos doentes tinham sido 
internados por eventos urgentes. 35 
O FREEDOM englobou uma amostra com alta prevalência de múltiplos fatores de risco 
cardiovasculares, sendo que 83% dos participantes tinham doença de 3 vasos e 99% com 
envolvimento da DA.37 
Apesar dos custos iniciais mais elevados, a CABG mostrou-se mais custo-efetiva 
comparada com ICP com DES nos doentes com DM e DAC multivaso.53 
Como o estudo não foi cego, os pacientes podem ter sido tratados de forma diferente, 
com base no seu procedimento de revascularização, tal como em outros estudos não 
duplamente cegos. No entanto, os dados colhidos foram objetivos e julgados de forma 
independente, e não sugerem diferenças entre os grupos na adequação do tratamento médico 
recebido. Claramente, existe uma grande variabilidade quanto aos tipos de doentes incluídos, 
como mostrado pela distribuição de score SYNTAX. Essa variação reflete a prática do mundo 
real e representa uma mais-valia deste estudo.36 
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Figura nº 6 - Comparação de estudos contemporâneos. 37 
 
O FREEDOM é o maior estudo randomizado de tratamento da doença coronária 
multivaso dedicado apenas a doentes diabéticos e em comparação com BARI 2D, SYNTAX, 
CARDia e BARI, destaca-se pela maior proporção de doentes com doença de 3 vasos.37  
Em relação à questão que visámos responder nesta revisão, de salientar apenas que 
nem todos os participantes tinham DCE. Ainda assim, permitiu reforçar a vantagem da 
revascularização cirúrgica a médio-longo prazo nos doentes diabéticos com doença multivaso. 
Em conclusão, embora não exista muita evidência científica específica para esta 
população de diabéticos com DCE multivaso, o que por si só também engloba situações 
bastante diferentes entre si, a maioria dos estudos revelou um maior benefício de CABG nestes 
doentes, especialmente na doença coronária de 3 vasos, envolvendo a DA proximal ou se o 
tronco comum for afetado. Paralelamente, a terapêutica médica optimizada é essencial em 
qualquer estratégia de revascularização, e pode mesmo ser a única medida terapêutica a 
tomar, particularmente se o doente não apresentar doença coronária tão grave nem que 
implique mau prognóstico se não for abordada. 
A decisão clínica individualizada feita por uma equipa médica (Heart Team), tendo em 
conta várias variáveis, como a anatomia coronária específica do doente, nomeadamente 
possibilidade de pontagem, o risco de AVC, função renal e função pulmonar, a preferência do 
doente ou a experiência do cirurgião, entre outras, permanece a melhor maneira de decidir a 
estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE e doença multivaso.33 
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1. Resumo 
A Diabetes Mellitus tem-se tornado uma pandemia mundial e está associada a um 
aumento de 4-6 vezes do risco de eventos cardiovasculares, que representam a principal 
causa de morbilidade e mortalidade nestes doentes. 
Em diabéticos com doença coronária estável multivaso, a melhor opção terapêutica é 
ainda uma decisão muito discutida e complexa. 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e encontrar a evidência 
sobre a melhor estratégia de revascularização nestes doentes. Para isso, realizou-se uma 
pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed. 
Não foram realizados até ao momento ensaios clínicos randomizados com este objetivo 
específico, que incluíssem apenas doentes diabéticos com doença coronária estável multivaso; 
no entanto, a maioria dos estudos indica que a revascularização cirúrgica se associa a um 
melhor prognóstico. 
 As características anatómicas e funcionais das lesões em cada uma das artérias 
coronárias, as co-morbilidades do doente e a sua preferência são outros fatores a ter em 
consideração, pelo que a decisão clínica quanto à melhor estratégia de tratamento tem de ser 
sempre individualizada. 
 
Palavras-chave: Doença coronária estável; diabetes mellitus; revascularização; doença 
multivaso. 
 
 
Abstract 
The Diabetes Mellitus has become a worldwide pandemic and is associated with an 
increase of 4-6 times the risk of cardiovascular events, which are the major cause of morbidity 
and mortality in these patients. 
In diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease, the best therapeutic 
option is still a complex and controversial decision. 
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This study aimed to perform a literature review and find evidence about the best 
revascularization strategy in these patients. For this, we performed a literature search using the 
PubMed database. 
To this date, there have not been conducted randomized clinical trials with this specific 
goal, which included only diabetic patients with multivessel stable coronary artery disease; 
however, most studies indicate that surgical revascularization is associated with a better 
prognosis. 
The anatomical and functional characteristics of the lesions in each of the coronary 
arteries, associated co-morbidities and patient preference are other factors to consider, so the 
clinical decision about the best treatment strategy must always be individualized. 
 
Key words: Stable coronary artery disease; diabetes mellitus; revascularization; multivessel 
disease. 
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2. Introdução 
 
2.1 A Doença Coronária Estável 
 
A Doença Arterial Coronária é a patologia que causa maior morbimortalidade e que 
acarreta maiores custos nos países desenvolvidos.(Figura 1)1 
A principal causa é a doença aterosclerótica, cuja localização principal nas artérias 
coronárias epicárdicas origina reduções segmentares da área transversal dos vasos, com 
predileção pelos locais de maior turbulência de fluxo, e é responsável pelo aporte inadequado 
de sangue e oxigénio ao miocárdio. Quando as necessidades de sangue aumentam, uma 
estenose de 50% limita a capacidade de aumentar o fluxo, e uma estenose de 80% 
compromete o fluxo mesmo em repouso.1 
 
Figura nº 1 – Prevalência da DAC por idade e sexo nos EUA. 2 
 
Os doentes com DAC podem ser assintomáticos ou apresentar quadros clínicos 
estáveis, com angina - Angina Estável, ou quadros clínicos agudos - Síndromes Coronários 
Agudos. A AE ocorre geralmente quando uma ou mais placas ateroscleróticas obstrutivas 
causam isquemia miocárdica transitória, mas estável, com sintomas que são despertados pelo 
esforço. Os SCA abrangem doentes com Angina Instável ou com Enfarte Agudo do Miocárdio - 
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com ou sem supradesnivelamento de ST -, caracterizando-se pela instabilidade de placa e, no 
caso do enfarte, pela necrose miocárdica.1 
A gravidade da angina pode ser resumida pela classificação funcional da Canadian 
Cardiovascular Society.(Tabela I)3 
 
Tabela I – Classificação da gravidade da angina de acordo com a CCS.3 
 
 
Em muitos doentes, as manifestações precoces de aterosclerose são a disfunção 
endotelial e a doença microvascular, que se associam a um aumento do risco de complicações 
da DAC.4-6 
Uma anamnese pormenorizada é o pilar central no diagnóstico da AE. Na maioria dos 
casos é possível fazer um diagnóstico provável baseado apenas na história clínica, embora o 
exame físico e os exames auxiliares de diagnóstico sejam necessários para confirmar a 
doença, excluir outros diagnósticos ou fatores precipitantes, auxiliar na estratificação do risco e 
para avaliar a eficácia do tratamento.3 
Antes de qualquer exame auxiliar de diagnóstico ser considerado deve-se avaliar o 
estado geral de saúde, co-morbilidades e a qualidade de vida do doente. Se a avaliação sugere 
que a revascularização não é uma opção recomendada, pelo menos como primeira linha, 
podem ser executados outros exames, de acordo com a clínica do doente, para confirmar o 
diagnóstico e/ou auxiliar na estratificação de risco, e deve ser instituída terapêutica apropriada, 
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com anti-anginosos, mesmo que o diagnóstico de Doença Coronária Estável não tenha sido 
totalmente estabelecido.3 
A abordagem dos doentes com suspeita de DCE deve iniciar-se por uma avaliação da 
probabilidade pré-teste, que se baseia em características clínicas, sendo os seus principais 
determinantes a idade, o género e a natureza dos sintomas. Nos doentes com uma 
probabilidade intermédia de terem DCE devem realizar-se testes não invasivos para confirmar 
o diagnóstico de DCE. Se os testes não invasivos forem anormais, deve instituir-se terapêutica 
médica otimizada e fazer uma estratificação de risco de eventos subsequentes, para selecionar 
os doentes que podem beneficiar de investigação invasiva e revascularização. Esta escolha 
depende da gravidade dos sintomas, do risco do doente para eventos cardíacos adversos e da 
sua preferência.3 
A estratificação de risco na DCE é essencial. Nos grupos de alto risco e, portanto, mau 
prognóstico, há benefício com a revascularização e/ou terapêutica farmacológica intensiva, 
pois nos doentes que realizam revascularização, o risco de trombose ou reestenose é 
compensado pela diminuição significativa do risco de eventos isquémicos. Nos grupos de baixo 
risco e com bom prognóstico, o benefício de revascularização é limitado ou inexistente, visto o 
risco de trombose e reestenose, bem como o risco de morte subsequente, EAM, ou repetição 
de revascularização, exceder o baixo risco associado a uma estenose hemodinamicamente 
não significativa.3,7 
Os doentes com uma taxa de mortalidade anual de 3% são 
definidos como doentes de alto risco, de 1-3% por ano como de risco intermédio e menos de 
1% por ano como de baixo risco.3 
A estratificação de risco geralmente segue uma estrutura piramidal, com 
todos os doentes a serem avaliados clinicamente, procedendo à avaliação da função 
ventricular esquerda por ecocardiograma em repouso e, na maioria, para avaliação não 
invasiva da isquemia / anatomia coronária. 3 
Quando se propõe a revascularização, esta pode ser cirúrgica - CABG (Coronary Artery 
Bypass Grafting) ou percutânea - com ICP (Intervenção Coronária Percutânea) e pode ser 
considerada em determinadas situações, nomeadamente: em fases instáveis da doença, 
quando a terapêutica médica não é eficaz no controlo dos sintomas, quando existe isquemia 
extensa ou anatomia coronária de alto risco, na presença de disfunção ventricular esquerda, ou 
quando existe grande probabilidade de sucesso e risco aceitável de morbilidade e mortalidade 
e o doente, devidamente informado, também prefere optar por essa intervenção.1 
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O procedimento de escolha da CABG consiste na realização de uma anastomose entre 
uma ou mais artérias (artéria mamária interna ou, eventualmente, de artéria radial), com as 
artérias coronárias, distalmente às lesões obstrutivas. Quando não é possível fazer bypass 
arterial, utiliza-se um segmento venoso (geralmente a veia safena) para estabelecer uma 
conexão ente a aorta e a artéria coronária. 1 
Os índices de permeabilidade vascular a longo prazo são significativamente maiores 
com o bypass de artérias do que com bypass da veia safena. Nomeadamente, nos doentes 
com obstrução da artéria coronária descendente anterior, a sobrevida é significativamente 
maior quando o bypass coronário usa a artéria mamária interna em vez da veia safena. 8 
A ICP consiste em fazer passar um fio-guia, sob orientação fluoroscópica, através da 
estenose da artéria coronária, insuflando depois temporariamente um balão nesse local e 
alargando o lúmen. Este procedimento pode ser complementado com a colocação de um stent, 
montado num balão desinsuflado, que é colocado na lesão e pressionado contra a parede do 
vaso com a insuflação do balão. O balão é depois desinsuflado e removido, deixando o stent 
permanentemente contra a parede do vaso.1 
A seleção dos doentes é fundamental para evitar o risco de complicações.1 
A dilatação adequada realiza-se em mais de 95% dos casos e traduz-se por um 
aumento do diâmetro luminal em mais de 20% e numa obstrução residual menor que 50% do 
diâmetro. A reestenose ocorre em 20% dos casos aos 6 meses com stents metálicos, sendo 
mais frequente em doentes com diabetes, em lesões da artéria descendente anterior, se as 
artérias forem de pequeno calibre, submetidas apenas a dilatação parcial, se existirem vasos 
obstruídos contendo trombos ou em que se verificou o fenómeno de “no reflow”.1 
Os stents farmacológicos contêm um agente antiproliferativo que é fixado ao stent 
convencional com o uso de revestimento de um polímero, reduzindo a reestenose clínica em 
50% dos casos. Nas lesões não complicadas, a reestenose sintomática ocorre em 5-12% dos 
doentes. Atualmente, a maioria dos stents implantados são farmacológicos. Os stents de 2ª 
geração (revestidos com everolimus, ou zotarolimus) são mais eficazes e com menos 
complicações e têm taxas mais baixas de trombose do stent e EAM do que os de 1ª geração 
(sirolimus, paclitaxel).1 
A escolha de ICP vs CABG também está relacionada com o sucesso que se espera de 
cada procedimento, com as complicações previstas e com os riscos associados a cada uma 
destas intervenções. Por outro lado, a decisão de realizar ICP ou CABG também pode 
depender da importância da revascularização completa do doente.1 
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2.2. A Doença Coronária Estável nos doentes diabéticos 
 
A Diabetes Mellitus é uma doença metabólica caraterizada por hiperglicemia crónica, 
com distúrbios no metabolismo dos hidratos de carbono, lípidos e proteínas, que origina 
defeitos na secreção da insulina, na sua ação ou em ambas, e causa lesões a longo prazo em 
vários órgãos, incluindo no sistema cardiovascular.9 
O estado pró-trombótico e pró-inflamatório associado a disfunção endotelial e distúrbios 
metabólicos, como hiperglicemia, dislipidemia, obesidade, resistência à insulina e stress 
oxidativo, são fatores chave para a aceleração do processo aterosclerótico nos doentes 
diabéticos, que, não só aumentam a predisposição para DAC, como também são responsáveis 
por eventos trombóticos graves. Para além disso, a DM associa-se a lesões coronárias mais 
complexas e, nomeadamente, a doença multivaso. 9-12 
A DM é considerada uma pandemia pela Organização Mundial de Saúde. Durante a 
última década, a sua prevalência aumentou 40% nos países industrializados e quase triplicou 
nos países em desenvolvimento.13-14 Estima-se que a prevalência global de DM entre adultos 
em 2030 seja de 7,7% (439 milhões de pessoas).15 
 Em Portugal, em 2012 a prevalência da DM foi de 12,9% nos indivíduos entre os 20 e 
os 79 anos, o que corresponde a um valor estimado de 1 milhão de indivíduos.16 
Os doentes diabéticos têm um risco de eventos CV 4-6 vezes superior aos não-
diabéticos. Estes eventos são responsáveis por 75% de todos os internamentos e por 80% de 
todas as mortes nos doentes diabéticos.17 
A mortalidade por Doença Cardiovascular triplicou em homens diabéticos e aumentou 2 
a 5 vezes em mulheres diabéticas, em comparação com doentes não diabéticos com a mesma 
idade e sexo.18 Efetivamente, a DCV é a principal causa de morbilidade e mortalidade nos 
doentes diabéticos e o principal contribuinte para os custos diretos e indiretos da diabetes.19 
Em Portugal, 31% dos internamentos por EAM são em diabéticos e a sua importância 
relativa aumentou 4,7% nos últimos 10 anos.16 
A DM é um fator de risco independente para DCV e, por si só, um doente com DM já é 
considerado um doente de alto risco de DCV e se, associadamente, tiver outros fatores de 
risco cardiovasculares ou lesão de órgãos-alvo é considerado de muito alto risco.19-21 
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Para estes doentes estão habitualmente recomendados valores de HbA1c <7%, valores 
de Pressão Arterial <140/80mmHg e colesterol LDL < 70 mg/dL.19,20 
A prevalência de isquemia assintomática é maior nos doentes diabéticos do que em não 
diabéticos, possivelmente pela neuropatia autonómica. Devido à elevada prevalência de DAC e 
à elevada mortalidade CV, seria de esperar que a realização do rastreio de rotina em doentes 
assintomáticos fosse útil.21 Porém, o seu papel, para além da estratificação de risco, é 
controverso, principalmente em doentes diabéticos com tratamento dos fatores de risco 
cardiovasculares e terapêutica antidiabética optimizada.22-24 
A avaliação dos doentes diabéticos com dor torácica por suspeita de DAC é 
sobreponível aos doentes não diabéticos, seguindo as mesmas indicações.3  
 
3. Objetivo 
 
Foi objetivo deste trabalho efetuar uma revisão bibliográfica e discutir a evidência clínica 
atual sobre a melhor estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE 
multivaso. 
 
4. Metodologia 
 
Foi efetuada uma pesquisa bibliográfica na base de dados PubMed, no dia 5 de 
Novembro de 2013, em que foram selecionados estudos em Inglês e/ou Português, com as 
seguintes palavras-chave: coronary artery disease, bypass, angioplasty e diabetes. 
Foram obtidos 1026 artigos. Restringindo a pesquisa a artigos publicados nos últimos 
10 anos, obtiveram-se 548 artigos, dos quais 65 eram estudos clínicos randomizados. 
Com base na leitura integral, a pesquisa foi restrita a estudos com amostras 
constituídas na totalidade por doentes diabéticos, obtendo-se 35 artigos. 
Para o propósito desta revisão bibliográfica foram selecionados e descritos 9 artigos, 
que correspondem a 4 ensaios clínicos randomizados. 
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Tabela II - Lista de artigos descritos na presente revisão bibliográfica. 
Frye RL, et al. A randomized trial of therapies for type 2 diabetes and coronary artery disease. 
N Engl J Med 2009. – estudo BARI 2D 
The BARI 2D study group. Baseline characteristics of patients with diabetes and coronary 
artery disease enrolled in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Am Heart J 2008. 
Brooks MM, et al. Clinical and angiographic risk stratification and differential impact on 
treatment outcomes in the Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes 
(BARI 2D) trial. Circulation 2012. 
Kim LJ, et al. Factors related to the selection of surgical versus percutaneous revascularization 
in diabetic patients with multivessel coronary artery disease in the BARI 2D (Bypass 
Angioplasty Revascularization Investigation Type 2 Diabetes) trial. JACC Cardiovasc Interv. 
2009. 
Kapur A, et al. Randomized comparison of percutaneous coronary intervention with coronary 
artery bypass grafting in diabetic patients: 1-year results of the CARDia (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes) trial. J Am Coll Cardiol 2010. – estudo CARDia 
Kamalesh M, et al.; VA CARDS Investigators. Percutaneous Coronary Interventions Versus 
Coronary Bypass Surgery in United States Veterans With Diabetes. J Am Coll Cardiol 2013. – 
estudo VA CARDS 
FREEDOM Trial Investigators. Strategies for multivessel revascularization in patients with 
diabetes. N Engl J Med 2012. – estudo FREEDOM 
Bansilal S, et al. The Future Revascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus: 
Optimal management of Multivessel disease (FREEDOM) trial: Clinical and angiographic 
profile at study entry. American Heart Journal 2012. 
Magnuson EA, et al. Cost-effectiveness of percutaneous coronary intervention with drug 
eluting stents versus bypass surgery for patients with diabetes mellitus and multivessel 
coronary artery disease: results from the FREEDOM trial. Circulation 2013. 
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5. Resultados 
 
O Bypass Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (estudo BARI 
2D) é um estudo clínico randomizado (em que a randomização foi estratificada de acordo com 
o método de revascularização escolhido pelo médico assistente), realizado entre Janeiro de 
2001 e Março de 2005, em 49 centros clínicos na América do Norte, América do Sul e Europa, 
em que 2.368 doentes diabéticos com DAC foram selecionados para um tratamento 
cardiovascular, que incluía tratamento médico otimizado ou associado a revascularização, e 
também tratamento da diabetes, com sensibilização com insulina ou tratamento com 
insulina.25,26 
Os doentes eram inicialmente divididos de acordo com o método de revascularização 
(ICP ou CABG) considerado mais apropriado para a sua anatomia coronária pelo médico 
assistente. Posteriormente, os doentes candidatos a CABG eram randomizados aleatoriamente 
para CABG ou tratamento médico, e os doentes candidatos a ICP eram randomizados para 
ICP ou terapêutica médica.(Figura 2)25 
A revascularização teria de ser realizada dentro de 4 semanas após a randomização.25 
Para além disso, utilizando um desenho de estudo factorial 2x2, cada um dos grupos 
referidos era depois randomizado para tratamento com administração de insulina ou 
sensibilização à insulina.(Figura 2) 25-27  
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Figura nº2 – Randomização do estudo BARI 2D. 25 
 
Os doentes eram elegíveis para o estudo se tivessem, pelo menos, 25 anos de idade, 
com diagnóstico de DM tipo 2, isquemia documentada e DAC documentada angiograficamente 
com, pelo menos, uma lesão significativa (≥ 50% de estenose) adequada para revascularização 
eletiva. Doentes com angina de esforço clássica, mas sem um teste de stress pré-
procedimento eram elegíveis se tivessem uma lesão com estenose ≥70%. O estudo focava-se 
em DAC, sem ser no contexto de EAM: os doentes tinham AE, na sua maioria, ou então, cerca 
de 10% com AI. 26  
Os critérios de exclusão incluíam a necessidade de revascularização coronária 
imediata, doentes que tivessem realizado revascularização 12 meses antes, insuficiência 
cardíaca congestiva classe funcional III ou IV de New York Heart Association, necessidade de 
outra cirurgia vascular de grande porte, estenose ≥ 50% do tronco comum, hemoglobina A1c > 
13%, creatinina sérica> 2,0 mg/dl e doença hepática.26 
A média de follow-up foi de 5,3 anos.27 
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O endpoint primário era morte global. O principal endpoint secundário era um composto 
de eventos CV major, englobando morte, EAM ou AVC.27 
 
Tabela III – Caraterísticas dos doentes incluídos no estudo BARI2D.26 
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Um terço dos doentes tiveram um score angiográfico >= 17,1% e foram classificados 
como de alto risco angiográfico, e um terço dos doentes tiveram um score de 
Framingham>=17,5% e foram classificados como de alto risco clínico. De notar que 55% dos 
doentes classificados no grupo angiográfico de alto risco tinha doença de 3 vasos e 42% 
tinham FEVE anormal, enquanto que 51% dos doentes classificados no grupo angiográfico de 
baixo risco tinha doença de um único vaso e apenas 6% tinham FEVE anormal.27 
Um score de Framingham alto e um score angiográfico alto foram associados a um risco 
significativamente maior de todas as causas de morte, EAM ou AVC aos 5 anos na população 
BARI 2D. (Figura 3)27 
 
Figura nº 3 – Risco de eventos cardiovasculares no BARI2D de acordo com o score de risco de 
Framingham e angiográfico.27 
O tratamento de revascularização a curto-prazo (ICP ou CABG dentro de 4 semanas 
após a randomização) não mostrou diferenças estatisticamente significativas 
comparativamente com o tratamento médico optimizado, em relação aos endpoints pré-
definidos.27 
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Figura nº 4 – Odds Ratio ajustado para seleção de CABG vs ICP.28 
 
Com efeito, a revascularização a curto prazo não se mostrou significativamente superior 
ao tratamento médico em termos do endpoint primário (morte por qualquer causa) nestes 
doentes diabéticos com DCE, resultados que foram concordantes com outros estudos, como o 
COURAGE29; no entanto, no subgrupo de doentes candidatos a CABG (e que eram doentes 
com índices de risco mais altos, com doença coronária mais extensa e complexa – Tabela III), 
verificou-se que a cirurgia de revascularização miocárdica se associou a uma redução 
significativa de eventos CV major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal (particularmente no subgrupo tratado com 
sensibilizadores da insulina). 
Importa ainda relembrar que este estudo pretendeu avaliar a vantagem de 
revascularização breve (em 4 semanas) versus a manutenção de terapêutica médica até 
agravamento clínico, não excluindo a possibilidade de revascularização durante o tempo de 
seguimento. Isto é, os doentes randomizados para tratamento médico poderiam ser 
submetidos a revascularização durante o follow-up se houvesse progressão dos sintomas, 
ocorrência de SCA ou isquemia grave. De facto, durante os 5 anos de follow-up, 42% dos 
doentes que tinham sido randomizados para tratamento médico fizeram crossover para 
revascularização (42.1% no grupo ICP e 39.7% no grupo CABG), o que pode ter contribuído 
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para subvalorizar os benefícios da revascularização (nomeadamente cirúrgica). Para além 
disso, outros estudos indicaram que os benefícios da cirurgia poderiam fazer-se notar apenas 
ao fim de 1 ano ou mais depois da intervenção.30 
Apesar deste estudo não se focar apenas na doença multivaso, podemos formular a 
hipótese de que nos doentes com doença multivaso (verificou-se doença coronária de 3 vasos 
em 52.4% dos doentes do grupo CABG e em 20.3% dos doentes do grupo ICP), 
nomeadamente nos candidatos a CABG, a revascularização pode ser mais benéfica em termos 
de ocorrência de eventos cardiovasculares adversos. 
Por outro lado, o endpoint primário deste estudo foi a mortalidade global, o que tem 
algumas vantagens, porque é geralmente o que conseguimos avaliar com maior fiabilidade, 
mas, por outro lado, pode fazer com que os resultados não sejam tão expressivos, porque o 
que esperamos que efetivamente melhore com estas estratégias de revascularização é a morte 
cardíaca e a ocorrência de eventos cardiovasculares – no BARI-2D, em particular, a taxa de 
mortalidade teria de ter uma redução de 30% ou mais para ser detetada com um poder de 88% 
(e, mesmo assim, os autores tiveram de alargar o período de seguimento que tinham 
inicialmente planeado para conseguir este poder estatístico). 
De assinalar ainda que este estudo não pretendeu comparar estratégias de 
revascularização (ICP vs CABG) entre si. O estudo BARI inicial comparou ICP com CABG, mas 
nessa altura a ICP consistia apenas em angioplastia com balão, tendo esta tido piores 
resultados em termos de outcomes comparativamente com a cirurgia, particularmente em 
doentes diabéticos.31 
No BARI-2D, apesar da utilização de stents, no grupo candidato a ICP apenas um terço 
dos doentes foi tratado com DES. Apesar dos eventos associados a BMS não terem sido 
significativos, atualmente os DES são recomendados em doentes diabéticos, sobretudo para 
diminuir a ocorrência de reestenose, pelo que esta pode ser uma limitação à generalização dos 
resultados na era actual.21 
Ainda assim, este estudo reforça a ideia de que, nos doentes com DCE, mesmo se 
diabéticos, sobretudo se não tiverem doença grave ou multivaso (se não forem candidatos a 
CABG), o tratamento médico é tão eficaz quanto a revascularização a curto-prazo.  
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Numa sub-análise do estudo BARI 2D, foram avaliados os fatores demográficos, 
clínicos e angiográficos que influenciaram a seleção entre CABG ou ICP em pacientes 
diabéticos com doença multivaso.28 
Foram excluídos os doentes com doença num único vaso (n=611), que foram 
previamente submetidos a revascularização do miocárdio (n=152), e com <80% da linha de 
base de dados completos ou sem uma avaliação clínica local angiográfica (baseline n=35). 
Assim, a população do estudo incluiu 1.593 pacientes com DAC nos EUA (n=910) e fora dos 
EUA (n=683).28 
Nesta sub-análise comprovou-se que os doentes com DAC mais grave e extensa, como 
indicado pela doença multivaso e extensão da área de miocárdio em risco, eram mais 
propensos a serem selecionados para CABG (ambos p<0,001). Concluiu-se ainda que a 
escolha de CABG em vez de ICP foi baseada em grande parte pelas características 
angiográficas de gravidade da DAC, incluindo a presença de doença de três vasos (OR: 4,43, 
IC 95%: 3,35-5,85, p<0.001), estenose da DA proximal >=50% (OR: 1,78, IC 95%: 1,20-2,64, 
p<0.005), qualquer estenose da DA >=70% (OR: 2,86, IC 95 % : 2,11-3,88, p <0,001), oclusão 
crónica total (OR: 2,35, 95 % CI : 1,76-3,13, p<0,001) e 2 ou mais lesões classe C (OR: 2,06, 
IC 95 % : 1,44-2,95, p <0,001). A idade >=65 anos também teve uma associação significativa 
com preferência por CABG (OR: 1,43, IC 95%: 1,09-1,88, p<0,011), enquanto que a estratégia 
cirúrgica era menos provável de ser selecionada em doentes que já tinham sido submetidos a 
ICP (OR: 0,45, IC 95%: 0,31-0,64, p<0.001) e nos randomizados depois de 25 de abril de 2003, 
altura em que foi introduzida a utilização de DES (OR: 0,60, IC 95%: 0,43-0,83, p<0,003). Os 
doentes com FEVE < 40% nos EUA também tinham sido preferencialmente selecionados para 
CABG (p<0,01). Após o ajuste para as características do doente, a probabilidade de seleção de 
CABG foi maior entre os doentes nas regiões não norte-americanas em comparação com os 
doentes dos EUA (OR: 2,89, IC 95%: 1,22-6,83, p <0,017).28 
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Tabela IV – Caraterísticas angiográficas associadas com a seleção dos doentes para o grupo CABG ou ICP no 
estudo BARI2D.28 
 
 
 
Num outro estudo, Randomized Comparison of Percutaneous Coronary 
Intervention With Coronary Artery Bypass Grafting in Diabetic Patients (estudo CARDia), 
o objetivo foi comparar a segurança e a eficácia da ICP com stent vs CABG em diabéticos com 
doença coronária multivaso sintomática.32 
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Em 24 centros, foram randomizados 510 doentes diabéticos com doença coronária 
multivaso ou doença de um vaso complexa (ostial ou doença da DA proximal) que foram 
orientados para realizar revascularização coronária por motivos clínicos.(Figura 5) Os critérios 
de exclusão foram: incapacidade de obter consentimento, idade superior a 80 anos, 
revascularização prévia, doença do tronco comum, choque cardiogénico, EAM com elevação 
de ST nas últimas 6 semanas, FEVE < 20%, e contra-indicações para tratamento anti-
agregante.32 
 
 
Figura nº 5 – Randomização e follow-up do estudo CARDia.32 
 
O endpoint primário era um endpoint combinado de mortalidade por todas as causas, 
EAM e AVC e o endpoint secundário mais importante incluía a repetição da revascularização. 32 
Inicialmente foram usados BMS, mas mudou-se para DES com sirolimus quando estes 
se tornaram disponíveis (69% dos doentes que fizeram ICP receberam DES). 32 
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Com 1 ano de follow-up, o endpoint primário foi de 10,5% no grupo CABG e 13,0% no 
grupo ICP (p = 0,39), isto é, revelando uma tendência não significativa a favor de CABG, 
sobretudo pela menor ocorrência de EAM. No entanto, este estudo ficou com pouco poder para 
detectar diferenças no endpoint primário. Quando os pacientes submetidos a revascularização 
do miocárdio foram comparados apenas com o grupo de doentes que receberam DES, as 
taxas de endpoint primário mantiveram-se similares.32 
As taxas de mortalidade por todas as causas foram também idênticas (3,2%), e as taxas 
de endpoint primário conjugado com repetição de revascularização favoreceram o CABG 
(11,3% e 19,3%, respetivamente; HR: 1.77, p= 0,02). No entanto, tal como em outros estudos, 
nomeadamente o SYNTAX, as taxas de AVC após CABG foram superiores.32,33 
Assim, este estudo randomizado com follow-up de um ano não demonstrou a não-
inferioridade da ICP face à CABG em doentes diabéticos com DCE.29 No entanto, convém 
assinalar que a maioria dos doentes incluídos apresentava doença coronária de 3 vasos, em 
que a performance do CABG tem sido melhor, pelo que estes resultados não são discordantes 
de estudos prévios, como o BARI e o ARTS I e II.30,34  
Este ensaio clínico, ao contrário do BARI-2D, comparou a revascularização cirúrgica 
com a percutânea e não a revascularização com terapêutica médica optimizada.  
 
No estudo Percutaneous Coronary Intervention Versus Coronary Bypass Surgery 
in United States Veterans With Diabetes (estudo VA CARDS), o objetivo era determinar a 
estratégia de revascularização coronária ideal em diabéticos com doença coronária grave.35 
Neste estudo prospectivo e multicêntrico, 198 doentes elegíveis com diabetes e doença 
coronária grave foram aleatoriamente randomizados para realização de CABG (n = 97) ou ICP 
com DES (n = 101), com um follow-up de, pelo menos, 2 anos.35 
Os doentes eram elegíveis se tivessem diabetes e DAC multivaso, incluindo a artéria 
DA ou DAC isolada da DA proximal. Se as estenoses fossem intermédias (entre 50% a 70%), 
era necessário comprovar a existência de isquemia. Os critérios de exclusão foram: idade <18 
anos, mulheres em idade fértil, incapacidade de dar consentimento informado, cirurgia cardíaca 
concomitante, doença cardíaca congénita, expectativa de vida <2 anos, ausência de 
possibilidade cirúrgica, CABG no ano anterior, insuficiência cardíaca classe III descompensada 
ou IV, história de AVC embólico há menos de 6 meses, história de AVC hemorrágico, história 
de hemorragia gastrointestinal há menos de 1 mês, sensibilidade conhecida a glicoproteína 
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IIb/IIIa, uso crónico de corticóides, diátese hemorrágica e elevação aguda do segmento ST. 
Critérios de exclusão angiográficos foram oclusão crónica total, em dois ou mais territórios, 
doença do tronco comum não protegido, indisponibilidade de ambas as artérias torácicas 
internas, e ICP de um vaso major há menos de 1 ano.35 
No global, as características basais dos doentes não eram significativamente diferentes 
entre os 2 grupos (Tabela V). 
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Tabela V – Caraterísticas da amostra do estudo VA CARDS. 35 
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O endpoint primário consistia em EAM não fatal ou morte. Os endpoints secundários 
consistiam em morte por qualquer causa, mortalidade cardíaca, EAM não fatal e AVC.35 
As conclusões deste estudo ficaram muito limitadas pelo facto de ter perdido poder 
estatístico ao recrutar apenas 25% da amostra de doentes prevista, devido a um tempo de 
recrutamento mais longo do que o esperado, e o tempo de seguimento também foi encurtado. 
Após um período médio de follow-up de 2 anos, a mortalidade por todas as causas foi 
significativamente menor nos doentes submetidos a CABG (5,0 % para CABG e 21% para ICP; 
hazard ratio: 0,30; 95% IC: 0,11-0,80), enquanto que o risco de EAM não-fatal foi 
surpreendentemente maior no grupo submetido a CABG (15% vs 6,2 %; hazard ratio: 3,32; 
95% IC: 1,07-10,30).35 
 
O estudo Strategies for Multivessel Revascularization in Patients with Diabetes 
(estudo FREEDOM), foi realizado de Março de 2005 a Abril de 2010, em 140 centros 
internacionais. Neste ensaio clínico, 1900 doentes diabéticos, com doença coronária multivaso, 
foram randomizados para revascularização por ICP utilizando DES (sirolimus e paclitaxel) ou 
para CABG.36 
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A doença coronária multivaso era comprovada angiograficamente e englobava 
estenoses de >70% em dois ou mais vasos, envolvendo, pelo menos, dois territórios coronários 
separados e sem estenose significativa do tronco comum.36 
O follow-up médio dos doentes foi de 4.37 anos (mínimo de 2 anos) e a todos foi 
prescrita terapêutica médica recomendada, nomeadamente para o controlo do colesterol de 
baixa densidade, PA sistólica e HbA1c.36 
A idade média dos doentes foi de 63,1±9,1 anos e 29% eram mulheres. O score 
SYNTAX médio foi 26,2±8.6 e não diferiu significativamente entre os grupos.(Tabela VI) Dos 
doentes que realizaram ICP, em 51% foram utilizados stents com sirolimus e em 43% stents 
com paclitaxel.36 
Nesta amostra, 30,7% dos doentes tinham sido internados com SCA, após 
normalização de biomarcadores de isquemia miocárdica. Os restantes 69,3% tinham DCE. 
Aproximadamente 41% foram submetidos a testes de isquemia e, destes, 75% tinham 
isquemia moderada ou grave.37 
A doença coronária de 3 vasos estava presente em 83% dos participantes, com uma 
média de 5,7±2,2 lesões (estenose de ≥50% de diâmetro) por doente e um peso total médio de 
doença (comprimento total de todas as lesões) de 77,6±33,5 mm. Quase todos (99%) os 
participantes tinham envolvimento da DA. A lesão “culpada” foi localizada na DA proximal em 
14% dos casos.37 
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Tabela VI – Caraterísticas da amostra do estudo FREEDOM. 36 
 
 
Todos os doentes tinham indicação para revascularização com base em sintomas de 
angina ou evidência objetiva de isquemia miocárdica. Foram excluídos doentes com CABG 
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prévia ou cirurgia valvular, doença do tronco comum, com EAM com elevação de ST nas 
últimas 72 horas, ou ICP prévia nos últimos 6 meses.37 
O endpoint primário incluía morte por qualquer causa, EAM não fatal ou AVC não fatal.31 
Este ocorreu com maior frequência no grupo ICP (p = 0,005), com taxas aos 5 anos de 26,6% 
no grupo ICP e 18,7% no grupo CABG.36 
Em 5 anos, 13,9% dos doentes no grupo ICP tinha tido um EAM, em comparação com 
6,0% no grupo CABG. Houve um aumento da mortalidade por todas as causas no grupo ICP (P 
= 0,049), com taxas de 16,3% em 5 anos no grupo ICP vs 10,9% no grupo CABG. Portanto, o 
benefício da revascularização do miocárdio foi mais evidente pelas diferenças nas taxas de 
EAM (p<0,001) e morte por qualquer causa (p=0,049).36 
O AVC foi mais frequente no grupo CABG, com taxas aos 5 anos de 2,4% no grupo ICP 
e de 5,2% no grupo CABG (p=0,03).36 
A análise de acordo com a categoria do score SYNTAX não mostrou interação 
significativa entre os subgrupos (p=0,58). Aos 5 anos, a diferença absoluta na taxa do endpoint 
primário no grupo ICP, em comparação com o grupo CABG, foi semelhante nos três subgrupos 
SYNTAX (6% para um score SYNTAX baixo, 10% para um score SYNTAX intermédio e 8% 
para um score SYNTAX elevado).36 
Até um ano após o procedimento, houve uma diferença significativa nas taxas de 
grandes eventos cardiovasculares e cerebrovasculares adversos, com 16,8% no grupo ICP 
versus 11,8% no grupo CABG (p=0,004). Esta diferença foi atribuída, em grande parte, à 
necessidade de repetição de revascularização no grupo ICP, de 12,6%, em comparação com o 
grupo CABG, em 4,8% dos pacientes (hazard ratio, 2,74; 95% CI, 1,91-3,89, p<0,001).36 
O estudo FREEDOM recrutou uma amostra adequada para fornecer uma resposta 
definitiva relativamente à superioridade de uma estratégia de revascularização sobre outra, 
com 80% de poder para detetar uma redução relativa de 27% no endpoint primário.37 
Foram usadas técnicas contemporâneas de ICP e CABG e terapia médica 
complementar recomendada.36 
A terapêutica médica concomitante é importante para todos os doentes com diabetes e 
doença coronária. No grupo ICP, quase 90% dos pacientes utilizavam terapia antiplaquetária 
dupla aos 12 meses e observaram-se taxas semelhantes de uso da maioria dos outros 
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medicamentos cardiovasculares nos dois grupos de estudo (ao contrário do que sucedeu no 
estudo SYNTAX). 36 
 
6. Discussão e Conclusão 
 
Em diabéticos com DCE multivaso, a decisão quanto à melhor opção terapêutica é 
complexa, mesmo tendo em conta a informação clínica e angiográfica e os riscos associados a 
cada tratamento.38 
Na decisão entre as técnicas de revascularização, é importante ter em conta as 
caraterísticas de cada uma. A CABG tem mostrado ser mais  vantajosa nos diabéticos com 
doença coronária mais extensa e complexa, sendo particularmente duradouros os enxertos 
arteriais, que permitem reduzir a re-revascularização comparativamente à ICP, e acarretam 
menor taxa de eventos e de morte nestes doentes, na maioria dos estudos. 39 
Porém, nos doentes com grande risco cirúrgico, que se recusam a fazer cirurgia ou com 
DAC de baixa severidade e consistindo em lesões focais, a ICP pode ser uma boa opção. 39 
A CABG possibilita uma revascularização completa mais frequentemente do que a ICP, 
levando a menos repetições das intervenções de revascularização e a menor ocorrência de 
angina durante o follow-up, mas pode ter mais complicações agudas e a hospitalização pode 
ser mais prolongada.40-43 Em particular, o risco de AVC peri-procedimento é maior na CABG.43 
Por outro lado, os stents não evitam o desenvolvimento de doença proximal ou 
imediatamente distal ao stent, enquanto que o enxerto por CABG permite tornar a lesão 
proximal ao bypass irrelevante.39 
Um dos principais problemas ao rever os estudos nesta área é a heterogeneidade dos 
critérios de inclusão dos doentes, nomeadamente pela falta de uniformidade  quanto à  
gravidade e complexidade da doença coronária. 
Rever esta classificação pode ser um desafio, pois, por exemplo, um doente com uma 
lesão do tronco comum distal e envolvendo a bifurcação e com uma oclusão na artéria 
coronária direita é considerado portador de doença de 3 vasos, assim como um paciente com 
três lesões focais nas porções médias de ramos das três artérias coronárias. Ambos são 
caracterizados rotineiramente como portadores de "doença de 3 vasos", apesar do primeiro 
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doente representar um desafio terapêutico muito maior e ter um prognóstico completamente 
diferente em comparação com o segundo doente, independentemente da estratégia de 
revascularização.44 
A ausência de classificação da gravidade da doença da artéria coronária em alguns 
estudos e as dificuldades na comparação da complexidade da DAC baseada em critérios 
angiográficos pré-tratamento entre vários grupos limita a interpretação dos resultados destes 
estudos.44 
No Percutaneous Coronary Intervention versus Coronary-Artery Bypass Grafting 
for Severe Coronary Artery Disease (estudo SYNTAX) compararam-se os resultados da 
utilização de ICP (DES com paclitaxel) com CABG em doentes com doença de 3 vasos não 
tratada previamente e/ou doença do tronco comum.33 
O score SYNTAX foi desenvolvido para este estudo, para caracterizar de forma 
prospetiva a anatomia coronária, relativamente ao número de lesões e ao seu impacto 
funcional, localização, e complexidade.(Tabela VII) Scores SYNTAX mais elevados, indicativos 
de doença mais complexa, representam um desafio terapêutico maior e têm potencialmente 
pior prognóstico.44 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Ana Gonçalves 
28 
 
Tabela VII – Algoritmo do score SYNTAX.44 
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O impacto da complexidade da lesão na evolução clínica foi avaliado através da análise 
dos resultados dos doentes aos 3 anos em relação ao seu score SYNTAX.45 
Em relação à complexidade anatómica, nos doentes com anatomia coronária menos 
complexa (doentes com doença de 3 vasos e score SYNTAX baixo - ≤22 - ou doença do tronco 
comum e score SYNTAX baixo ou intermédio - 23-32), a ICP pode ser uma opção de 
tratamento aceitável para a revascularização do miocárdio. Os doentes com doença mais 
complexa (doença de 3 vasos e score SYNTAX intermédio ou alto e pacientes com doença do 
tronco comum e score SYNTAX alto - ≥33) têm um risco aumentado de um evento MACCE 
com ICP e a CABG é a opção de tratamento preferencial.45 
Uma característica importante do score SYNTAX é que se baseia em lesões individuais, 
ou seja, para cada lesão é calculada a pontuação respetiva e a pontuação total do score é a 
soma das pontuações individuais.44 
O seu objetivo é possibilitar uma classificação angiográfica que gradue a complexidade 
da DAC e obter recomendações baseadas em evidência para a seleção da técnica ideal de 
revascularização do miocárdio. Além disso, permite a comparação da complexidade da DAC 
em doentes individuais e grupos de doentes e a avaliação da adequação e abrangência da 
técnica de revascularização, sendo que o prognóstico se relaciona com a complexidade da 
doença na vasculatura coronária.44 
Numa sub-análise de 452 doentes diabéticos do estudo SYNTAX, doentes submetidos 
a CABG apresentavam uma menor incidência do conjunto de eventos cardiovasculares (morte, 
EAM, AVC ou repetição de revascularização) em relação ao grupo ICP (26,0% vs 14,2%), 
atribuído principalmente a uma taxa significativamente maior de repetição da revascularização 
(20,3 vs 6,4 %), mas não houve diferença quanto à incidência de morte ou EAM.46 
Aos três anos de follow-up de doentes com DM, o endpoint primário ocorreu 
significativamente mais frequentemente com ICP do que com CABG (37,0% vs 22,9%).47 
Aos cinco anos, o endpoint primário composto manteve-se maior no grupo ICP 
comparativamente ao grupo CABG (46,5% vs 29,%, p=0,0002).48,49 
O score SYNTAX possibilitou, portanto, uniformizar a classificação da gravidade das 
lesões, necessária para a decisão da técnica de revascularização nos doentes com doença 
multivaso. 
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O score SYNTAX II adiciona caraterísticas clínicas para aperfeiçoar a decisão de 
tratamento individualizado. Deduz-se que o score SYNTAX II influencie melhor a tomada de 
decisão entre ICP e CABG, contudo são necessários estudos que comparem as taxas de 
eventos adversos após a revascularização.50 
Uma limitação desta revisão bibliográfica foi a relativa escassez de estudos elaborados 
especificamente para avaliar a escolha da estratégia de revascularização em doentes 
diabéticos com DCE e doença multivaso. 
O estudo BARI-2D foi planificado para comparar revascularização coronária com a 
terapia médica intensiva e não para comparar CABG com ICP.24,48 
A principal conclusão que os autores retiram é que a revascularização não se mostrou 
significativamente superior ao tratamento médico em termos do outcome primário, que era 
morte por qualquer causa; no entanto, nos doentes que seriam candidatos a CABG (e que 
eram doentes mais graves), verificou-se que CABG trouxe uma redução significativa de 
eventos cardiovasculares major comparativamente com o tratamento médico, sobretudo em 
termos da ocorrência de EAM não fatal.25 
Por outro lado, as diferenças de prognóstico observadas no grupo CABG do estudo 
BARI-2D estão confinadas ao subgrupo de doentes considerados de alto risco, com base no 
seu perfil angiográfico.25 
Adicionalmente, doentes com DM tipo 2 e revascularização incompleta apresentaram 
mais eventos CV a longo prazo.51 
O estudo BARI-2D foi iniciado e a análise angiográfica foi concluída antes do 
desenvolvimento do score SYNTAX e, portanto, não se pode comparar o score angiográfico 
utilizado no estudo BARI-2D com o score SYNTAX.27 
Um dos aspetos mais impressionantes deste estudo foi a generalização da coorte a 
uma amostra real de doentes com patologia CV. 52 
Relativamente à sub-análise do estudo BARI 2D, algumas das limitações do estudo 
deviam-se ao facto dos doentes do Brasil, México, República Checa e Áustria serem de apenas 
um centro médico no respetivo país e não existirem certezas se os critérios de seleção nesses 
locais correspondiam aos das respetivas regiões ou países. O estudo ocorreu durante a 
introdução da primeira geração de DES, o que diminuiu a percentagem de doentes 
selecionados para CABG. Existia um baixo nº de doentes com FEVE<40%, o que não permitiu 
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uma conclusão estatística quanto à técnica de revascularização mais apropriada neste 
subgrupo.28 
No estudo CARDia, o curto follow-up e falta de poder estatístico limitam as conclusões, 
além de que nem todos os doentes tinham DCE (sabemos que aproximadamente 22% tinham 
sido internados por doença aguda e os restantes tinham vindo fazer cateterismo programado). 
Ainda assim, a revascularização cirúrgica manteve-se superior à ICP, sobretudo quanto à 
necessidade de re-revascularização. 
No estudo VA CARDS, devido ao recrutamento lento e inscrição de apenas 25% do 
tamanho da amostra pretendido, o estudo foi interrompido, o que o torna um estudo sem 
conclusões estatisticamente significativas sobre a eficácia comparativa de CABG vs ICP, 
especialmente para o endpoint primário (RR:0,89; 95% IC: 0,47-1,71),35 apesar de ter havido 
diferenças nos componentes do endpoint primário. No entanto, os intervalos de confiança são 
muito grandes, e os resultados devem ser vistos apenas como base para formulação de 
hipóteses. Ainda assim, a mortalidade global foi significativamente inferior com CABG vs ICP. 
Apesar da maioria dos doentes apresentar DCE, cerca de 10% dos doentes tinham sido 
internados por eventos urgentes. 35 
O FREEDOM englobou uma amostra com alta prevalência de múltiplos fatores de risco 
cardiovasculares, sendo que 83% dos participantes tinham doença de 3 vasos e 99% com 
envolvimento da DA.37 
Apesar dos custos iniciais mais elevados, a CABG mostrou-se mais custo-efetiva 
comparada com ICP com DES nos doentes com DM e DAC multivaso.53 
Como o estudo não foi cego, os pacientes podem ter sido tratados de forma diferente, 
com base no seu procedimento de revascularização, tal como em outros estudos não 
duplamente cegos. No entanto, os dados colhidos foram objetivos e julgados de forma 
independente, e não sugerem diferenças entre os grupos na adequação do tratamento médico 
recebido. Claramente, existe uma grande variabilidade quanto aos tipos de doentes incluídos, 
como mostrado pela distribuição de score SYNTAX. Essa variação reflete a prática do mundo 
real e representa uma mais-valia deste estudo.36 
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Figura nº 6 - Comparação de estudos contemporâneos. 37 
 
O FREEDOM é o maior estudo randomizado de tratamento da doença coronária 
multivaso dedicado apenas a doentes diabéticos e em comparação com BARI 2D, SYNTAX, 
CARDia e BARI, destaca-se pela maior proporção de doentes com doença de 3 vasos.37  
Em relação à questão que visámos responder nesta revisão, de salientar apenas que 
nem todos os participantes tinham DCE. Ainda assim, permitiu reforçar a vantagem da 
revascularização cirúrgica a médio-longo prazo nos doentes diabéticos com doença multivaso. 
Em conclusão, embora não exista muita evidência científica específica para esta 
população de diabéticos com DCE multivaso, o que por si só também engloba situações 
bastante diferentes entre si, a maioria dos estudos revelou um maior benefício de CABG nestes 
doentes, especialmente na doença coronária de 3 vasos, envolvendo a DA proximal ou se o 
tronco comum for afetado. Paralelamente, a terapêutica médica optimizada é essencial em 
qualquer estratégia de revascularização, e pode mesmo ser a única medida terapêutica a 
tomar, particularmente se o doente não apresentar doença coronária tão grave nem que 
implique mau prognóstico se não for abordada. 
A decisão clínica individualizada feita por uma equipa médica (Heart Team), tendo em 
conta várias variáveis, como a anatomia coronária específica do doente, nomeadamente 
possibilidade de pontagem, o risco de AVC, função renal e função pulmonar, a preferência do 
doente ou a experiência do cirurgião, entre outras, permanece a melhor maneira de decidir a 
estratégia de revascularização nos doentes diabéticos com DCE e doença multivaso.33 
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